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Puji Syukur Kehadirat Allah SWT yang telah dan akan terus 
memberikan Rahmat dan Kasih sayangNya kepada kita semua. 
Shalawat untuk mengingat dan meneladani Rasulullah 
Muhammad SAW, menjadikan beliau teladan, prototype manusia 
sempurna yang Allah pernah ciptakan di muka bumi, guna 
menjadikan hidup kita bahagia bukan hanya di dunia tetapi di 
akhirat kelak.  
Buku dengan judul Prinsip Pemeriksaan Mikrobiologi Dan 
Aplikasi Dalam Bentuk Laboratorium Bergerak Covid19 menjadi 
bagian dari linearitas keilmuan penulis dengan mata kuliah binaan 
Mikrobiologi Umum. Buku ini menjelaskan   tentang prinsip dasar 
pemeriksaan Mikrobiologi sebagai sebuah solusi dalam 
mendeteksi keberadaan mikroorganisme dan perubahan fisiologis 
mikroorganisme tersebut yang berlangsung dengan cepat dan 
berada dalam tataran skala mikro/nano. Pandemi Covid19  
menjadi bukti konkret betapa mikroorganisme mengalami 
perubahan (mutasi) yang begitu cepat yang membutuhkan 
penangan deteksi dini yang Real Time, guna memberikan 
informasi akurat dan cepat. Kombinasi Internet dan mobilisasi 
laboratorium Bergerak covid 19 yang langsung mengirimkan hasil 
pemeriksanaan langsung di lokasi, akan memberikan solusi dalam 
penanganan covid 19.  
Semoga buku ini menjadi amal jariah penulis dalam 
menyebarkan ilmu sebagai bagian dari hakekat penciptaan 
manusia, menjadi rahmat bagi seluruh alam semesta.  
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ikroorganisme hadir di mana-mana dan terlibat dalam 
berbagai hal klinis, industri, dan fenomena lingkungan. 
Walaupun  wabah dan berbagai macam penyakit menular 
dan keracunan makanan yang disebabkan oleh mikroorganisme 
telah menurun selama bertahun-tahun, namun prevalensi penyakit 
ini masih sangat tinggi (Greig, 2016; Smith et al., 2014). 
Selanjutnya kontaminasi makanan / obat dan kosmetik produk 
dengan mikroorganisme atau turunannya tetap menjadi tantangan 
besar bagi industri yang beroperasi di bidang ini. Menjadi solusi 
dalam semua masalah ini merupakan sebuah kebutuhan,  analisis 
yang tepat waktu, on-line, Analisis bahaya, dan materi/bahan yang 
dapat terpenuhi. Akibatnya, ada penekanan yang berkembang 
pada realisasi dan penerapan perangkat deteksi real-time dengan 
sensitivitas dan spesifisitas tinggi untuk identifikasi 
mikroorganisme pada sampel klinis/lingkungan/industri 
(Gardeniers & Van Den Berg, 2004; L. Guo et al., 2015).  
M 
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Pendekatan penelitian ini telah menarik perhatian para 
peneliti untuk berkontribusi di bidang ini dengan mengajukan 
proposal baru solusi untuk tantangan mikrobiologi saat ini. Sampai 
saat ini, banyak makalah telah melaporkan desain dan 
implementasi protokol rekayasa mikrobiologi, seperti biosensor 
mikroorganisme (Andersson & Van den Berg, 2003; Charbon, 
2008; Lim et al., 2015; Y. Liu et al., 2017; Reyes et al., 2002). 
Dengan antisipasi bahwa teknologi seperti itu akan didominasi 
oleh sistem miniatur di masa depan, selain memperkenalkan 
praktik mikrobiologi terkini kepada para peneliti, juga meninjau 
kemajuan teknologi terbaru yang terkait dengan bidang penelitian 
ini (Abbasian et al., 2018). 
Perangkat Laboratory-on-a-chip (LoC), atau sistem analisis 
total mikro (µTAS), menawarkan keuntungan besar dalam hal 
materialnya (misalnya, substrat yang terlibat dalam reaksi kimia) 
dan waktu (misalnya deteksi cepat dan analisis yang mendalam). 
Sehingga hal ini manjadi salah satu sistem yang paling 
menjanjikan untuk pengembangan output berupa hasil 
pemeriksaaan yang optimal dan biosensor yang terotomatisasi 
(Andersson & Van den Berg, 2003; Reyes et al., 2002). Sistem 
Perangkat Laboratory-on-a-chip (LoC) menampilkan sejumlah 
reaksi skala mikro dan ruang yang digunakan untuk menyiapkan 
sampel dan mengirimkan spesimen (misalnya, bakteri, DNA, dll.) 
menuju situs penginderaan yang tertanam secara miniatur di 
perangkat alat (Charbon, 2008). Bagian inti dari sistem Perangkat 
Laboratory-on-a-chip (LoC) yang dirancang untuk Deteksi mikroba 
adalah biosensor, yang terdiri dari elemen pengenalan dan sistem 
pembacaan (Charbon, 2008). Elemen pengenalan, misalnya 
antibodi, bakteriofag, peptida antimikroba, dan bakteriosin, 
digunakan untuk mengubah fenomena biologis menjadi variasi 
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Fitur mikroba apa pun, atau keberadaan faktor tertentu dalam 
mikroorganisme tertentu, termasuk elemen genomik, sifat 
antigenik, sifat elektromekanis, aktivitas metabolik, dan / atau 
indeks fotografi berpotensi berguna untuk mendeteksi 
mikroorganisme dalam sampel (Zhang, 2011). Sistem pembacaan 
atau transduser fisikokimia digunakan untuk merasakan, 
memperkuat, dan mengukur sinyal (perubahan mekanis, optik, 
elektrokimia, dan akustik) yang diperoleh dari elemen pengenalan 
(D. Zhang & Liu, 2016). Sistem pembacaan dapat 
diimplementasikan menggunakan teknologi sistem 
mikroelektromekanis (MEMS) atau teknologi mikroelektronik 
(Martins et al., 2011). 
Di antara berbagai teknologi mikroelektronika yang bersaing 
untuk membaca biosensor, complementary metal–oxide–
semiconductor/komplementer metal-oksida-semikonduktor 
Gambar 1. Ilustrasi biosensor untuk mendeteksi mikroorganisme termasuk 
elemen pengenalan yang dapat berupa agen mikrobiologis tertentu, 
mikroelektroda untuk pengukuran impedansi, impedansi elektronik reader 
(IMR). Output dari IMR akan dikirim ke komputer 
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(CMOS) menawarkan kemampuan untuk menampung analog 
kompleks dan sirkuit terintegrasi digital untuk pemrosesan sinyal 
dan sensor untuk transduksi pada chip yang sama untuk  melacak 
dan menganalisis jutaan perubahan pada tingkat skala nano / 
mikro dalam waktu dan biaya yang efektif  (Martins et al., 2011). 
Potensi untuk produksi industri massal perangkat CMOS tersebut 
digabungkan dengan pemrosesan data berkinerja tinggi dan 
pembelajaran mesin back-end dapat membuatnya menjadi murah, 
dan perangkat otonom tersedia untuk sistem perawatan 
kesehatan pribadi (Martins et al., 2011). Sampai saat ini, banyak 
media telah melaporkan keuntungan CMOS untuk banyak aplikasi 
biologis, termasuk sekuensing DNA dan analisis pertumbuhan 
bakteri (Caillat et al., 1999; Han et al 2006; Lee et al., 2014). 
Namun, sebagian besar perangkat ini mengalami 
ketidakmampuan untuk membedakan antara mikroorganisme 
hidup dan mati, dan gagal untuk memisahkan dan 
mengidentifikasi etiologi mikroorganisme dalam sampel mikroba 
campuran (Caillat et al., 1999; Han et al 2006; Lee et al., 2014). 
Akibatnya, ukuran sel bakteri semakin kecil (biasanya 0,5-5 m), 
dan karakterisasi multi-epitop dari permukaan sel bakteri, 
membatasi penerapan biosensor rutin untuk mendeteksi seluruh 
sel asupan mikroorganisme (Caillat et al., 1999; Han et al., Wang, 
2006; Lee et al., 2014; Martins et al., 2011; Sze, 2008). Akibat 
dari batasan biosensing tersebut di atas, sebagian besar peneliti di 
bidang ini fokus pada deteksi kultur bakteri murni menggunakan 
sistem pembacaan optik dan listrik (Caillat et al., 1999; Han et al., 
Wang, 2006; Lee et al., 2014; Martins et al., 2011; Sze, 2008).  
Teknologi sistem Perangkat Laboratory-on-a-chip (LoC) dapat 
dibagi menjadi teknik berbasis kultur dan teknik non kultur. Sistem 
non kultur bergantung pada sifat genom dan antigenik 
mikroorganisme, dan terbatas pada peralatan berteknologi tinggi 
yang membutuhkan teknisi terampil, dan ketidakmampuan sistem 
ini untuk membedakan antara sel hidup dan sel yang hancur (T. H. 
Kim et al., 2014; Otten et al., 2014). Prinsip dari sistem berbasis 
kultur adalah pengukuran perubahan sifat listrik dan kimia dari 
lingkungan mikro di sekitar sel yang sedang tumbuh (T. H. Kim et 
al., 2014; Q. Liu et al., 2014). Keuntungan utama dari sistem ini 
adalah deteksi langsung mikroorganisme tanpa kerumitan yang 
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terdapat dalam teknik yang mengandalkan label fluoresen atau 
genetik (T. H. Kim et al., 2014; Q. Liu et al., 2014). Namun, harus 
diperhatikan bahwa pemilihan metode untuk mendeteksi 
mikroorganisme dalam sampel sebagian besar bergantung pada 
sifat mikroorganisme dan kemampuannya untuk merespons 
perlakuan kimia dan fisik yang berbeda. Perlu disebutkan bahwa 
ada kemungkinan merancang perangkat deteksi menggunakan 
kombinasi teknologi ini untuk meningkatkan kualitas dan 
kemungkinan kecepatan diagnosis mikroba (Abbasian et al., 
2018). 
Buku ini membahas prinsip-prinsip metode mikrobiologi 
umum. Di antara metode ini, kita akan membahas imobilisasi bio-
reporter pada permukaan untuk aplikasi biosensing di Bab 2. 
Deteksi sel mikroorganisme utuh atau bagian dari isi sel 
mikroorganisme, seperti kandungan genom, protein, dan asam 
lemak, akan dibahas dalam Bab 3-5. Bagian ini akan 
ditindaklanjuti dengan kesimpulan di Bab 6. Bagian ini juga akan 
mengemukakan tantangan utama dan pekerjaan masa depan 
yang kritis dalam teknologi penginderaan mikrobiologis. Bab 7 
sebagai bagian terakhir akan membahas Laboratorium bergerak  
covid19 sebagai bagian dari aplikasi pemeriksaan mikrobiologi di 
masa pandemi covid19. 
 
  
Prinsip Pemeriksaan Mikrobiologi dan Aplikasi 














erlepas dari teknologi yang digunakan untuk mendeteksi 
mikroorganisme, imobilisasi partikel biologis pada 
permukaan beberapa sirkuit pengukuran merupakan 
tantangan nyata. Langkah ini memungkinkan bio-reporter, yang 
menentukan spesifisitas kit untuk target khusus, untuk dipasang 
dengan benar di permukaan kit, dan oleh karena itu merupakan 
upaya penting untuk meningkatkan kinerja kit dalam hal 
sensitivitas, spesifisitas dan jangka panjang (D. Kim & Herr, 2013). 
Strategi imobilisasi berbeda terutama dalam sifat permukaan yang 
difungsikan dan bio-reporter (D. Kim & Herr, 2013). Untuk aplikasi 
yang berbeda, bio-reporter dapat diimobilisasi pada berbagai jenis 
permukaan slide yang difungsikan, termasuk kaca (Pack et al., 
2007), silikon (Fabre & Hauquier, 2017), PDMS 
(polydimethylsiloxane) (Sarvi et al., 2013), COC (cyclic olefin 
T 
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copolymer)(Laib & MacCraith, 2007), PS ( polistiren) (Xin et al., 
2010), PMMA (polimetil-metakrilat) (Fixe et al., 2004), dan film 
logam (Rashid & Yusof, 2017). Untuk sebagian besar slide ini, 
pertama-tama permukaan ditutupi dengan lapisan zat silanisasi, 
seperti molekul alkoksisilane siorganofungsional, yang 
menyediakan residu fungsional yang sesuai untuk penahan pada 
gugus fungsi protein (seperti -OH dan -NH2) (Xie et al., 2010). Park 
dan kawan kawan, misalnya, menggunakan sulfosuccinimidyl 6-[3-
(2-pyridyldithio)propionamido]hexanoate (sulfo-LC-SPDP) sebagai 
cross-linker heterobifungsional yang mampu membuat pita NS 
dengan antibodi (Ab) di satu sisi dan reaksi tiol dengan lapisan 
aluminium pada permukaan slide (I. S. Park & Kim, 1998). 
Pemilihan lapisan sintetis sebagian besar tergantung pada sifat 
mereka, seperti kelembutan, transparansi optik, ketahanan kimia, 
serta biaya akhir dan fasilitasi fabrikasi (Khrenov et al., 2005; 
Kopetz et al., 2007). Selain keunggulan opsi ini, slide yang terbuat 
dari PMMA, PS, dan COC menunjukkan auto-fluoresensi yang lebih 
rendah dan mengandung gugus fungsi intrinsik untuk perlekatan 
protein (Irawan et al., 2007; Niles & Coassin, 2008). 
Selain komposisi permukaan yang difungsikan, penerapan 
permukaan tiga dimensi dapat meningkatkan tingkat cakupan 
protein pada permukaan, dan oleh karena itu, dapat 
meningkatkan sensitivitas perangkat (Marques et al., 2013; 
Viswanathan et al., 2014). Permukaan dimensi dibuat oleh 
pembentukan microbeads (Hu et al., 2005), hidrogel (seperti gel 
poliakrilamida dan polietilen glikol) (Drury & Mooney, 2003), 
membran berpori (Piletsky et al., 2000), micropits (Iwasa et al., 
2011), dan microposts (Ribeiro et al., 2014). Sementara teknologi 
silanisasi yang sama digunakan untuk membangun gugus fungsi 
pada permukaan silikon/kaca 3-D, permukaan 3-D berbasis 
polimer, termasuk monolit polimer, hidrogel, dan manik-manik 
agarosa dapat disesuaikan untuk imobilisasi menggunakan 
aktivasi oksidatif dari kelompok fungsional, polimerisasi graft, dan 
kopolimerisasi protein (D. Kim & Herr, 2013). 
Seiring dengan tantangan perlekatan analit pada elektroda, 
pengendapan partikel yang tidak diinginkan pada permukaan, 
disebut sebagai fenomena pengotoran, adalah situasi lain yang 
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serius yang perlu ditangani untuk desain permukaan fungsional 
yang efisien. Masalah ini biasanya diselesaikan dengan penerapan 
berbagai metode fisika dan kimia. PDMS, misalnya, umumnya 
digunakan untuk fabrikasi perangkat mikofluida yang digunakan 
dalam analisis biologi dan kimia. Namun, bahan ini menunjukkan 
hidrofobisitas yang sangat tinggi, yang menyebabkan sifat 
biofouling dan keterbasahan yang rendah (Wong & Ho, 2009). 
Metode fisik yang digunakan untuk mengatasi kegagalan ini, 
seperti interaksi dengan interaksi elektrostatis atau hidrofobik dan 
aktivasi permukaan oleh sinar ultraviolet (UV), ozon, dan plasma 
oksigen, bersifat sangat sementara dan rentan terhadap 
kembalinya sifat hidrofobisitas (H. Zhang & Chiao, 2015). Namun, 
modifikasi kimia, di mana beberapa reagen digunakan untuk 
persiapan slide, meningkatkan imobilisasi karena penciptaan 
ikatan silang kovalen antara lapisan padat dan bio-reporter (H. 
Zhang & Chiao, 2015). 
Beberapa faktor, termasuk sifat bio-reporter, sifat permukaan 
fungsional, aktivitas kimiawi aditif, seperti buffer dan co-faktor, 
dan juga, sensitivitas dan spesifisitas kit paling mempengaruhi 
strategi imobilisasi bio-reporter untuk tujuan tertentu (Rusmini et 
al., 2007). Bio-reporter diimobilisasi di permukaan menggunakan 
ikatan kovalen (dengan gugus asam amino sulfhidril, amina atau 
karboksilasi), interaksi bio-afinitas (interaksi spesifik, seperti 
avidin-biotin, protein G-Antibodi, hibridisasi DNA dengan DNA 
pelengkap dan juga, aptamers), fisiosorpsi (adsorpsi fisik bio-
reports oleh interaksi antarmolekul energi rendah, seperti 
hidrogen, Van Der Waals, hidrofilik, dan ikatan elektrostatik), atau 
kombinasi dari ketiga faktor ini (Rusmini et al., 2007). Da Silva dan 
kawan kawan (Da Silva et al., 2004) sel bakteri terbiotinilasi 
amobil ke slide yang dilapisi dengan pirol fungsionalisasi biotinilasi 
yang terpolimerisasi, menggunakan avidin sebagai molekul yang 
berinteraksi. Namun, imobilisasi (terutama) sel hidup ke 
permukaan menggunakan interaksi avidin-biotin dapat rentan 
terhadap gangguan enzimatik / non-enzimatik (Bogusiewicz et al., 
2004), dan oleh karena itu, menyebabkan pelepasan sel target 
dari permukaan (Gambar 2).  
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Gambar 2. Absorpsi antibodi pada permukaan elektroda menggunakan cross-
linker tiolasi. R1 dan R2 meninggalkan kelompok; X adalah residu yang tersisa 




















Aptamers, yang merupakan kelompok protein 
sintetis/alami/oligonukleotida dengan kemampuan untuk 
mengikat secara khusus pada molekul target, telah digunakan 
untuk desain biosensor sejak tahun 1980-an (Aizawa et al., 1980) 
karena :  
(a) afinitas tinggi terhadap target;  
(b) produksi in vitro; dan,  
(c) ukurannya yang kecil 
yang secara keseluruhan memungkinkan untuk produksi kit 
amobil yang berbiaya rendah dan sangat padat dibandingkan 
dengan teknik spesifik lainnya (Rusmini et al., 2007). Sejak tahun 
1990-an, banyak penelitian telah dilakukan pada penggunaan 
tunggal, atau kombinasi, dari aptamers ini sebagai alat yang 
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efektif untuk desain sensor deteksi mikroba yang mampu 
membuat ikatan yang kuat ke berbagai komponen sel mikroba, 
seperti dinding sel, sel. protein membran, flagela, enzim 
ekstraseluler, atau isi genom (RNA / DNA) (Y. S. Kim et al., 2014; 
Lian et al., 2015; Paniel et al., 2013; Queirós et al., 2013; So et 
al., 2008; Yi-Xian, W.; Zun-Zhong, Y.; Cheng-Yan, S.; Yi-Bin, 2012). 
Penerapan koktail molekul ini meningkatkan keterikatan target ke 
biosensor (Y. S. Kim et al., 2014). Namun, dalam kasus baik 
aptamer tunggal atau campuran aptamer ini, faktor ini tidak boleh 
mempengaruhi struktur konformasi dan fungsionalitas bio-reporter 
(Rusmini et al., 2007). Penerapan cross-linker heterobifungsional, 
yang berfungsi sebagai jembatan untuk menciptakan jarak yang 
besar antara sel dan permukaan, memfasilitasi interaksi sel-Ab 
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nalisis fenotipik mengacu pada langkah awal identifikasi 
sifat-sifat mikroorganisme yang dapat diamati. Metode 
konvensional membedakan subjek seluler berdasarkan ciri 
morfologi, seperti: ukuran, bentuk, motilitas dan jumlah flagela, 
sporulasi, bentuk dan posisi spora dalam sitoplasma, enkapsulasi, 
badan inklusi, ciri pewarnaan, dan karakteristik permukaan dan 
ultrastruktural. Koloni seluler juga dibedakan berdasarkan: bentuk, 
ukuran, elevasi, margin, opacity, konsistensi, dan pigmentasi 
(Donelli, 2016). Studi mikroskopis untuk mendeteksi sel mikroba 
utuh, yang terutama membutuhkan pewarnaan sebelum 
observasi, memakan waktu dan kurang spesifik (Baker, F.J.; 
Silverton, 2014; Mahon, C.R.; Lehman, D.C.; Manuselis, G., 2014), 
dan tidak mungkin menggunakan teknik ini di Sistem Perangkat 
Laboratory-on-a-chip (LoC), kecuali dalam kombinasi dengan 
sistem reporter, seperti fluoresensi (Abbasian et al., 2018). 
A 
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Gambar 3. Teknik sandwich: dalam metode ini, antibodi spesifik dapat 
digunakan untuk mengikat partikel pada permukaan sebuah chip. Penempelan 
antibodi spesifik lain di bagian bebas partikel, bisa jadi dikenali dengan 
penambahan anti-antibodi berlabel fluorescent 
Biosensor yang digunakan untuk mendeteksi sel bakteri utuh 
umumnya menggunakan teknik detektor optik, listrik, dan kimia 
yang berbeda. Teknologi optik sebagian besar bergantung pada 
teknik sandwich tradisional yang digunakan untuk analisis 
immunoassay, di mana sel bakteri secara khusus ditangkap oleh 
antibodi yang diimobilisasi pada kit, dan sel yang ditangkap 
dikenali oleh antibodi spesifik kedua yang terkonjugasi ke 
fluorescent/luminescent. pewarna (Lim et al., 2015; Myers & Lee, 
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Myong Song et al misalnya, menggunakan laser induced 
fluorescence (LIF) untuk mengenali reaksi sel antibodi bakteri 
(Bacillus globigii) dalam sistem CMOS (Song et al., 2005). 
Dimungkinkan untuk menerapkan Biosensor Serat Optik 
(FOBs) dalam struktur sandwich, di mana antibodi diimobilisasi 
pada serat optik sehingga sel-sel melekat padanya. Pengikatan 
faktor pelabelan sekunder ke kompleks secara keseluruhan ini 
akan mengubah sinyal optik yang melewati serat  (Pospíšilová et 
al., 2015). Altintas dan kawan kawan, misalnya, baru-baru ini 
dapat menggunakan kombinasi perangkat mikrofluida dan 
biosensor terkonjugasi lobak pedas (HRP) untuk merancang 
perangkat bebas tenaga kerja otomatis untuk mendeteksi E. coli. 
Elektron yang dibutuhkan untuk mereduksi H2O2 menjadi H2O oleh 
peroksidase dipasok oleh TMB (3,30,5,50 -Tetramethylbenzidine), 
dan semua perubahan listrik dapat dideteksi oleh elektroda emas 
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Gambar 4. Desain perangkat mikofluida berdasarkan biosensor terkonjugasi 
lobak pedas Peroxidase (HRP) untuk mendeteksi E. coli. Di sini, sel bakteri target 
mengikat antibodi spesifiknya pada chip sensor emas. Sel-sel bakteri yang terikat 
pada biosensor dikenali dengan penambahan antibodi terkonjugasi lobak pedas 
Peroxidase (HRP) spesifik strain lain. Langkah pencucian antara setiap sampel 
atau penambahan antibodi akan menghilangkan semua sel yang tidak terikat 
atau antibodi terkonjugasi (HRP), dan oleh karena itu, setiap reaksi enzimatik di 
media terjadi sebagai akibat dari adanya antibodi yang terikat pada sel (Altintas 
et al., 2018). Reaksi enzimatik dari H2O2 menjadi reduksi H2O dikaitkan dengan 
oksidasi TMB (3,30, 5,50 -Tetramethylbenzidine), yang dapat dideteksi dengan 
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Yao dan kawan kawan menggunakan bakteriofag sebagai 
biosensor spesifik untuk mendeteksi E. coli dalam sistem sensor 
terintegrasi berbasis CMOS (Yao, L.; Hajj-Hassan, M.; Ghafar-
Zadeh, E.; Shabani, A.; Chodavarapu, V.; Zourob, 2008). Nikkhoo 
dan kawan kawan mampu meningkatkan sensitivitas reseptor 
bakteriofag dengan penggunaan transistor efek medan sensitif ion 
(ISFET) yang diimplementasikan dalam CMOS 0,18 µm 
konvensional dengan tambahan perlakuan pasca proses, terutama 
yang sensitif kalium berbasis PVC membran di atas chip (Nikkhoo 
et al., 2013). Mejri dan kawan kawan menunjukkan bahwa 
penerapan bakteriofag untuk mendeteksi spesies bakteri lebih 
spesifik dan akurat daripada penggunaan antibodi, karena fag 
mampu menghasilkan sinyal ganda berturut-turut dari tren yang 
berlawanan dari waktu ke waktu (Mejri et al., 2010). Secara 
khusus, peningkatan awal dalam impedansi karena perlekatan sel 
bakteri ke fag diikuti oleh penurunan nilai secara mendadak 
dikarenakan lisis sel bakteri (sebagai akibat dari aktivitas litik fag) 
(Mejri et al., 2010).  
Pengembangan molekul afinitas tinggi yang berbeda, seperti 
antibodi, fag, dan faktor alami / sintetis lainnya untuk mendeteksi 
gugus tertentu, seperti epitop antigenik, reseptor, dan hidrokarbon 
spesifik. Pada permukaan bakteri telah meningkatkan perangkat 
berbasis optik untuk mendeteksi mikroorganisme (Bogas et al., 
2017). Selanjutnya, para ilmuwan telah berfokus pada cara untuk 
mengatasi keterbatasan langkah preparasi sampel menggunakan 
aplikasi yang disebut metode optik bebas label, seperti Surface 
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Gambar 5. Resonansi Plasmon Permukaan (SPR); analit mengikat ligan spesifiknya di 
permukaan dari prisma kaca. Interaksi ini dideteksi dengan melewatkan cahaya 
























Dalam sistem Surface Plasmon Resonance (SPR), cahaya 
terpolarisasi bidang melewati prisma kaca untuk mencapai 
permukaan transduser, sebagai tanggapan menghasilkan medan 
listrik. Perlekatan reseptor spesifik (seperti antibodi, lektin, dan 
bakteriofag) ke permukaan ini membuat transduser ini spesifik 
untuk jenis analit khusus; setiap pengikatan transduser-analit 
akan dikaitkan dengan perubahan medan listrik (Eletxigerra et al., 
2016). Bouguelia et al., Misalnya, dapat menggunakan sistem ini 
untuk pemantauan bebas label dan real time dari penggandaan 
sel tunggal bakteri pada biochip (Bouguelia et al., 2013). Yoon dkk. 
menggunakan sirkuit filter bandpass frekuensi radio (RF) / 
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microwave mikrostrip di mana bakteri yang ada dalam sampel air 
terperangkap di atas filter planar (Yoon, 2003). Sel bakteri yang 
terperangkap mengubah permitivitas relatif bahan isolasi, 
sehingga mengubah respons frekuensi filter. Namun, sistem ini 
hanya mampu mendeteksi keberadaan mikroorganisme dan tidak 
mampu membedakan berbagai jenis mikroorganisme. Oleh karena 
itu, sistem tersebut belum memberikan manfaat langsung pada 
pmeriksaan rutin di laboratorium mikrobiologi, untuk mendeteksi 
berbagai mikroorganisme. Sementara imobilisasi serangkaian 
antibodi spesifik pada chip tersebut dan analisis data keluar dari 
sistem ini dapat diterapkan untuk deteksi spesifik dari satu atau 
beberapa mikroorganisme yang diketahui bahkan dalam 
kontaminasi gabungan atau sampel lingkungan atau klinis yang 
kompleks, chip ini dapat digunakan untuk deteksi hanya bakteri 
yang spesifik untuk antibodi tersebut (Abbasian et al., 2018).  
Penerapan biosensor mekanis, seperti teknologi cantilever 
(Hsieh et al., 2013; Lim et al., 2015) dan quartz crystal 
microbalance (QCM), adalah strategi baru untuk meningkatkan 
sensitivitas dan biaya akhir perangkat Sistem Perangkat 
Laboratory-on-a-chip (LoC) (X. Guo et al., 2012). Dalam kombinasi 
dengan reseptor spesifik dan sensor kantilever dengan osilasi 
pada frekuensi resonansi tertentu, perangkat berbasis mikro-
kantilever mengukur perubahan frekuensi resonansi yang 
disebabkan oleh pengikatan sel tertentu ke reseptor (Garipcan, B.; 
Caglayan, M.; Demirel, 2011). Dengan strategi yang sama, quartz 
crystal microbalance (QCM) mendeteksi perubahan mikro dalam 
massa total reseptor setelah ikatan sel ke reseptor spesifiknya, 
yang melekat pada biosensor piezoelektrik (Hao et al., 2011). 
Miniaturisasi peralatan tersebut akan mengurangi ukuran besar 
perangkat dan, oleh karena itu, akan membuat perangkat ini 
terjangkau untuk tujuan Sistem Perangkat Laboratory-on-a-chip 
(LoC) (Malic et al., 2010). Namun, harus disebutkan bahwa semua 
perangkat yang dirancang hingga saat ini hanya dapat mendeteksi 
satu strain bakteri, dan oleh karena itu, aplikasi perangkat ini 
memerlukan informasi sebelumnya tentang sifat sel, terutama fitur 
antigeniknya. 
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Selain ciri fisiknya, mikroorganisme dapat dideteksi 
berdasarkan reaksi metabolik dan biokimia serta karakteristik 
fisiologisnya (Baker, F.J.; Silverton, 2014; Mahon, C.R.; Lehman, 
D.C.; Manuselis, G., 2014). Untuk menggunakan fitur ini untuk 
identifikasi, mikroorganisme ditanam di media mikroba dan 
bergantung pada tes khusus berdasarkan aktivitas enzimatik, 
kebutuhan akan pertumbuhan mikroba, ketahanan mikroba 
terhadap bahan kimia khusus atau faktor fisik, dan komposisi 
asam lemak mikroba (Baker, F.J.; Silverton, 2014; Mahon, C.R.; 
Lehman, D.C.; Manuselis, G., 2014). Secara konvensional, tes 
biokimia digunakan untuk diferensiasi bakteri berdasarkan 
kemampuan genetiknya untuk memetabolisme dan mengubah 
kelompok substrat khusus (Baker, F.J.; Silverton, 2014; Mahon, 
C.R.; Lehman, D.C.; Manuselis, G., 2014). Bakteri yang dapat 
dibudidayakan ditanam dalam rangkaian media yang berbeda, 
masing-masing mengandung substrat tertentu. Dengan demikian, 
kemampuan mereka untuk menggunakan substrat yang berbeda 
(karbon, nitrogen, dan belerang), kemampuan mereka untuk 
menghasilkan segala jenis produk fermentasi, kepekaan mereka 
terhadap penghambat metabolik (seperti O2, H2O2, suhu, pH dan 
tekanan osmotik) dan antibiotik , dan respon mereka terhadap 
produksi enzim yang mendegradasi, diperiksa berdasarkan 
pengamatan perubahan permukaan, tekstur, atau warna media 
(Gambar 6) (Baker, F.J.; Silverton, 2014; Mahon, C.R.; Lehman, 
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Keputusan akhir untuk mendeteksi bakteri yang dapat 
dibudidayakan (dikultur) dibuat berdasarkan analisis respons 
mikroba terhadap kombinasi kemampuan metabolisme dan 
pertumbuhan yang berbeda (Baker, F.J.; Silverton, 2014). 
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Gambar 7. Aktivitas metabolisme mikroorganisme 
merupakan faktor terpenting untuk mendeteksi 
mikroorganisme dalam bakteriologi konvensional 
Memang, respons mikroba terhadap kriteria deteksi yang 
kompleks adalah eksklusif untuk galur tertentu dan dapat 
digunakan sebagai tanda untuk galur itu. Analisis berbasis kultur 
untuk deteksi bakteri dilaporkan berdasarkan pengamatan 
perubahan fisik / kimia dalam media (seperti perubahan warna, 
kekeruhan, produksi gas, dan sebagainya) setelah inkubasi 
semalaman untuk pertumbuhan bakteri yang membuat pengujian 
ini terlalu memakan waktu dan terkadang tidak dapat dipercaya 
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Keterangan: 
A = media SIM (Sulfide-Indole-Motility);  
B = Katalase;  
C = Media SIM dengan inokulasi bakteri berbeda;  
D = Uji Oksidase;  
E = TSI (Triple Sugar Iron Agar);  
F = Berbagai Media Agar plat  
Penggunaan perangkat Sistem Perangkat Laboratory-on-a-chip 
(LoC) yang menggabungkan biosensor elektromekanis untuk 
analisis data memberikan kemungkinan merancang pendekatan 
yang sangat sensitif, hemat biaya, dan cepat untuk mendeteksi 
sedikit perubahan dalam media pertumbuhan mikroba, yang 
terkait dengan aktivitas mikroba (Andersson & Van den Berg, 
2003; Reyes et al., 2002; Su et al., 2011). Sistem BacT / Alert 
(Gambar 8), misalnya, adalah instrumen berbasis produksi CO2 
yang digunakan untuk mendeteksi infeksi darah yang disebabkan 
oleh berbagai jenis bakteri (Carroll, K.C.; Butel, J.; Morse, 2015). 
Dalam sistem ini, produksi CO2 di media akuatik menghasilkan 
H2CO3- dan H+, dan interaksi hidrogen bebas dengan sensor pH 
mengarah pada pembangkitan sinyal tegangan. Namun sistem ini 
hanya mampu mendeteksi keberadaan mikroorganisme dalam 
sampel tertentu, sedangkan jenis dan keragaman mikroorganisme 
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Gambar 8. Sistem mikofluida untuk mengarahkan dan memusatkan sel 
bakteri pada elektroda berdasarkan aliran dan dielektroforesis. Sel-sel yang 

























Untuk mengatasi masalah ini, biosensor elektrokimia baru-
baru ini dimasukkan dalam desain versi baru Sistem Perangkat 
Laboratory-on-a-chip (LoC) komersial (Grieshaber et al., 
2008)(Ronkainen et al., 2010). Keuntungan dari sistem ini adalah 
kapasitasnya untuk menerapkan perangkat yang bebas label, 
hemat biaya, real time (waktu nyata), miniatur, dan sangat sensitif 
(Grieshaber et al., 2008)(Ronkainen et al., 2010). Strategi di balik 
sensor elektrokimia adalah untuk mengukur perubahan listrik 
termasuk tegangan (potensiometer) atau arus (amperometri) atau 
impedansi (impedometri) (Grieshaber et al., 2008; Ronkainen et 
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al., 2010; Su et al., 2011). Biosensor impedometri bergantung 
pada sifat elektrofisiologi sel mikroba dan oleh karena itu bekerja 
berdasarkan perubahan resistensi transfer elektron dan 
kapasitansi setelah sel menempel pada elektroda atau lisis sel 
(Kurkina et al., 2011; Pohanka, M.; Skládal, 2008). Berbeda 
dengan sifat konduktivitas tinggi (sampai 1 S/m) dari sitoplasma, 
membran sel bakteri sangat terisolasi (dengan konduktivitas rata-
rata 10−7 S/m)(Pethig & Markx, 1997). Oleh karena itu, 
sementara perlekatan sel mengurangi impedansi partikel, lisis sel 
dapat menyebabkan peningkatan indeks ini (Suehiro et al., 2005; 
Yang, 2008). Inilah alasan mengapa studi impedometrik dari 
seluruh sel bakteri dalam air deionisasi (DI) menghasilkan respons 
yang lebih baik dibandingkan dengan yang ada di PBS (larutan 
buffer fosfat) (Kurkina et al., 2011; Pohanka, M.; Skládal, 2008) 
yang lebih konduktif dan karenanya mengaburkan kontribusi 
impedometrik dari sel bahan yang sedang diuji. Biosensor 
impedometri dapat dibuat spesifik untuk jenis sel mikroba tertentu 
setelah asosiasi elektroda dengan reseptor spesifik, seperti 
antibodi dan bakteriofag (Kurkina et al., 2011; Pohanka, M.; 
Skládal, 2008). Nilai impedometrik dari interaksi ini dikategorikan 
sebagai Faradaic, ketika interaksi dideteksi oleh mediator seperti 
Ferricyanide dan Hexa-ammineruthenium III/II, atau non-Faradaic, 
tanpa adanya mediator. 
Hasil deteksi mikroba berdasarkan analisis impedometri 
tergantung pada ukuran dan bentuk analit, afinitas absorbansi dari 
bioreseptor yang dipilih, cara penyajian data (seperti impedansi 
absolut/imajiner/nyata dan perubahan Rct mentah/persen) serta 
bahan yang digunakan untuk elektroda dan lapisan dasar (Ahmed 
et al., 2014; Lan et al., 2013). Teknologi ini telah digunakan untuk 
mendeteksi mikroorganisme sejak tahun 1970-an, dan ada 
banyak laporan yang menggunakan faktor ini untuk analisis 
mikroba dalam produk makanan, spesimen klinis dan sampel 
lingkungan (Ahmed et al., 2014; Lan et al., 2013). Sementara 
penerapan faktor impedansi sebagai satu-satunya faktor detektif 
tidak spesifik untuk mendeteksi spesies mikroba, integrasi 
antibodi poliklonal dan spektroskopi impedansi elektrokimia (EIS) 
mengubah sistem ini menjadi sangat spesifik untuk mikroba 
tertentu (Fournier-Wirth et al., 2007). Dalam pengalaman yang 
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dilakukan oleh Fournier dan kawan kawan, EIS terkonjugasi 
antibodi lebih sensitif daripada SRP untuk mendeteksi E. coli 
(masing-masing 10 cfu/mL versus 107 cfu/mL) [86]. 
Teknologi impedansi untuk mendeteksi mikroorganisme dapat 
ditingkatkan dengan integrasi dielektroforesis (DEP) ke chip, yang 
memungkinkan sistem untuk memusatkan sel mikroba dari 
sampel mikroba yang diencerkan (Hamada et al., 2013; Yang & 
Bashir, 2008). Dalam sistem ini, perangkat mikofluida dirancang 
sedemikian rupa sehingga sel-sel mikroba ditolak oleh gaya aliran 
cairan dan DEP negatif untuk diendapkan pada DEP positif yang 
terletak di hilir perangkat. Sel-sel mikroba yang terkonsentrasi 
pada DEP positif dideteksi oleh penganalisis impedansi (Gambar 
8) (Hamada et al., 2013). Sistem ini dapat spesifik untuk 
mendeteksi mikroorganisme tertentu dalam campuran mikroba 
jika DEP positif ditutupi oleh antibodi spesifik (Suehiro et al., 
2006). Suehiro dan kawan kawan, misalnya, menerapkan strategi 
ini untuk mengarahkan campuran mikroorganisme ke 
mikroelektroda terkonjugasi antibodi. Langkah pembilasan setelah 
pengikatan spesies bakteri spesifik ke antibodi menghilangkan 
semua bakteri non-target, dan oleh karena itu, sistem ini spesifik 
untuk mendeteksi strain bakteri tertentu dalam campuran 
mikroorganisme (Suehiro et al., 2006). Dalam strategi lain untuk 
meningkatkan sensitivitas detektor berbasis impedansi, Jiang dan 
rekan-rekannya merancang perangkat mikofluida di mana larutan 
mikroba dilewatkan melalui filter di mana sel-sel mikroba yang 
terperangkap dalam filter dideteksi oleh elektroda terintegrasi 
yang terletak di bawah filter (Gambar 9) (Jiang et al., 2014). 
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Gambar 9. Tampilan penampang dari spektroskopi impedansi elektrokimia 
terintegrasi untuk deteksi bakteri; dalam sistem ini, suspensi bakteri 
diterbangkan ke filter nanopore di atas elektroda tempat sel-sel terperangkap 
dalam filter dan sisa suspensi diterbangkan (Jiang et al., 2014) (Gambar ini 































Teknologi berbasis amperometri mengukur perubahan arus 
media mikroba, yang berbanding lurus dengan konsentrasi reaktan 
atau sel mikroba (Grieshaber et al., 2008). Indeks amperometrik 
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media mikroba berubah sebagai akibat dari metabolisme mikroba 
yang mengarah pada pelepasan atau penyerapan metabolit atau 
elemen ionik (Grieshaber et al., 2008). Perangkat potensiometri 
berfungsi berdasarkan pengenalan analit oleh elektroda ion 
spesifik, yang dapat dilacak berdasarkan perubahan potensi 
media pertumbuhan mikroba (Simonian, A.L.; Rainina, E.I.; Wild, 
1998). Teknologi potensiometri telah digunakan untuk deteksi sel 
secara keseluruhan dari beberapa jenis sel bakteri, seperti bakteri 
pereduksi sulfat [SRB] (Wan et al., 2011) dan Staphylococcus 
aureus (Hernández et al., 2014) masing-masing dengan teknologi 
analisis pengupasan potensial (PSA, Potential Stripping Analysis) 
dan gaya gerak listrik (EMF, electro motive force).  
Perangkat baktometer yang tersedia secara komersial 
menggunakan kombinasi konduktansi, kapasitansi, dan impedansi 
untuk melakukan beberapa analisis mikroba per jam (Thorpe et 
al., 1990), dan mampu melakukan analisis mikroba pada berbagai 
jenis mikroorganisme, termasuk bakteri, jamur, virus, alga dan 
protozoa. Perubahan sinyal listrik keluaran sepanjang 
pertumbuhan mikroba tergantung pada sifat media, inokulasi 
primer mikroba, laju penggandaan mikroba, dan adanya kondisi 
fisikokimia yang optimal, termasuk pH, suhu (Ahmed et al., 2014). 
Waktu ambang batas untuk setiap mikroorganisme adalah waktu 
kurva indeks listrik mulai dipercepat (Brosel-Oliu, S.; Uria, N.; 
Abramova, N.; Bratov, 2015) (Gambar 10), dan dimulai pada 
konsentrasi 107 bakteri (2-11) dan 104-105 ragi (2-10) per 
milimeter . Karena perubahan listrik lingkungan mikroba 
dipengaruhi oleh aktivitas metabolisme mikroorganisme, sifat 
media mikroba merupakan faktor penting untuk deteksi 
mikroorganisme yang lebih sensitif (Brosel-Oliu, S.; Uria, N.; 
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Gambar 10. Kurva pertumbuhan bakteri. Fase lag setelah inokulasi media 
dengan bakteri, diikuti oleh pertumbuhan logaritmik bakteri (garis putus-
putus). Kekurangan nutrisi dan produksi senyawa beracun dalam media 
menyebabkan penurunan pertumbuhan mikroba selama fase diam dan 
mati pada langkah terakhir. Jumlah sel dalam media ini berbanding 
terbalik dengan media impedansi (garis merah). Sumbu x : waktu, dan 






















Secara keseluruhan, analisis real-time pertumbuhan mikroba 
dan kemungkinan miniaturisasi perangkat ini merupakan  
keuntungan yang paling menonjol dari penerapan biosensor 
elektrokimia untuk tujuan pengembangan penelitian ini (Ahmed et 
al., 2014). Selanjutnya, Ada kemungkinan pengukuran jumlah sel 
dalam sampel yang diberikan berdasarkan pengukuran keluaran 
listrik (Ahmed et al., 2014). Selain itu, berdasarkan perubahan 
indeks listrik suatu mikroorganisme dengan adanya inhibitor 
pertumbuhan, teknologi ini mampu menentukan kerentanan 
bakteri terhadap inhibitor pertumbuhan seperti antibiotik yang 
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dapat digunakan untuk tes antibiogram (tes rutin yang dilakukan 
oleh ahli mikrobiologi di laboratorium medis untuk menentukan 
tingkat sensitivitas mikroba terhadap antibiotik) (Abeyrathne et al., 
2016). Teknologi ini sangat berguna untuk mempercepat deteksi 
aktivitas metabolisme lambat, seperti yang dapat dilihat pada 
mikroorganisme yang tumbuh lambat, seperti Mycobacterium 
sp.(Cabibbe et al., 2015; Foudeh, A.M.; Didar, T.F.; Veres, T.; 
Tabrizian, 2012) atau dalam beberapa aktivitas mikroba 
anaerobik, seperti desulfurisasi mikroba (Wan et al., 2011). 
Namun, setiap perangkat inovatif untuk deteksi bakteri 
berdasarkan aktivitas elektrokimia harus mengatasi gangguan 
yang disebabkan oleh strain bakteri lain yang ada dalam sampel 
bakteri, terutama dalam sampel lingkungan atau jumlah yang 
banyak dari sampel klinis seperti tinja dan dahak. 
Di sisi lain, sementara penerapan metode sandwich 
berdasarkan reagen tertentu (seperti antibodi, bakteriofag, 
reseptor, enzim, dan sebagainya) dalam hubungannya dengan 
faktor deteksi elektrokimia membuat perangkat deteksi sangat 
spesifik untuk jenis mikroorganisme tertentu (Mark, D.; Haeberle, 
S.; Roth, G.; Von Stetten, F.; Zengerle, 2010; S. Wang et al., 2012), 
pendekatan ini gagal mendeteksi keberadaan beberapa 
mikroorganisme dalam sampel. Lebih lanjut, dalam kasus 
penggunaan beberapa antibodi spesifik untuk beberapa deteksi 
mikroba, chip ini (biasanya terbuat dari emas) dapat dibuang dan 
oleh karena itu, terlalu mahal untuk desain Sistem Perangkat 
Laboratory-on-a-chip (LoC) (Mark, D.; Haeberle, S.; Roth, G.; Von 
Stetten, F.; Zengerle, 2010; S. Wang et al., 2012). Namun, desain 
dan penerapan teknologi baru yang terkait dengan struktur matriks 
dasar dan elektroda, seperti imunosensor impedometri berbasis 
membran nanopori (Joung et al., 2013), kertas oksida graphene 
tereduksi (Haque et al., 2012), kabel platinum (Prabhulkar et al., 
2009), busa nikel (Wan et al., 2010), dapat meningkatkan 
sensitivitas dan spesifisitas perangkat ini. Imobilisasi antibodi 
pada permukaan membran nanopori menggunakan zat perekat, 
seperti asam hialuronat, membuat permukaan pengikatan yang 
sangat spesifik di mana perlekatan bakteri mengubah 
permeabilitas ion melalui membran, dengan efeknya yang dapat 
dilacak oleh sensor listrik (Jha et al., 2011).  
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Integrasi aptamers (molekul peptida atau oligonukleotida kecil 
dengan kemampuan untuk mengikat secara khusus pada molekul 
target) dengan sistem deteksi adalah strategi lain untuk mencapai 
deteksi mikroorganisme yang lebih spesifik bahkan dalam 
campuran mikroorganisme (Hernández et al., 2014). Penerapan 
faktor deteksi yang berbeda dalam sistem tersebut dapat 
memberikan chip deteksi untuk beberapa mikroorganisme 
patogen. Wu et al., misalnya, menggunakan multi-warna 
(luminescent) up-conversion nanoparticles (UCNPs) dalam 
kombinasi dengan aptamers spesifik untuk setiap strain bakteri 
(keseluruhan tiga strain) untuk merancang chip sensitif untuk 
deteksi simultan tiga bakteri dalam kompleks (makanan) 
lingkungan (Gambar 11) (S. Wu et al., 2014). Namun, dalam kasus 
ini, peningkatan jumlah regangan mengintensifkan gangguan 
pendaran, dan oleh karena itu, menurunkan sensitivitas dan 
spesifisitas kit. Lebih lanjut, jumlah galur yang dapat dideteksi 
dalam sistem ini terbatas pada jumlah aptamers yang diketahui 
spesifik untuk mikroorganisme ini. 
 
Gambar 11. Deskripsi skema sederhana tentang penggunaan aptamers untuk 
mendeteksi  mikroorganisme. Dalam kondisi ini, kompleks Biotin-aptamer 
bekerja sebagai perantara spesifik antara strain mikroba, yang bebas di media) 
dan Avidin, yang distabilkan di permukaan 
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tudi genomik mikroba saat ini merupakan metode 
identifikasi dan klasifikasi molekuler yang paling populer dari 
mikroorganisme dalam berbagai jenis sampel berdasarkan 
pemilihan satu atau lebih target molekuler spesifik, seperti DNA, 
RNA dan protein, tanpa persyaratan untuk tumbuh di media kultur 
mereka (Logares et al., 2014). Tes deteksi mikroba genetik dapat 
diklasifikasikan ke dalam konten genom GC% (Guanine + 
Cytosine), amplifikasi pola (reaksi berantai polimerase; PCR, dan 
amplifikasi isotermal yang dimediasi loop; LAMP), hibridisasi 
DNA/RNA, polimorfisme genom (seperti RFLP: fragmen restriksi 
polimorfisme panjang dan AFLP: polimorfisme panjang fragmen 
yang diperkuat) dan pengurutan gen (Elizaquível et al., 2014; 
Kanitkar et al., 2016; Murray, P.R.; Rosenthal, K.S.; Pfaller, 2015) 
S 
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Selain preparasi sampel dan ekstraksi genom, sebagian besar 
metode ini memerlukan amplifikasi asam nukleat dan langkah 
analisis amplikon (Murray, P.R.; Rosenthal, K.S.; Pfaller, 2015). 
Persiapan sampel dan langkah ekstraksi DNA adalah langkah yang 
sangat menantang karena penghilangan inhibitor dari sampel 
genom dan pengukuran yang akurat dari isi genom awal per 
jumlah sampel tertentu, yang digunakan dalam metode kuantitatif 
(Murray, P.R.; Rosenthal, K.S.; Pfaller, 2015). Sampel ini selalu 
melewati langkah pengayaan, yang dapat dilakukan dengan 
inkubasi bakteri semalaman dalam sampel tertentu (hanya 
terbatas pada bakteri yang dapat dibudidayakan/dikultur), 
sentrifugasi, dan pemisahan imunomagnetik (Elizaquível et al., 
2014; Kanitkar et al., 2016; Murray, P.R.; Rosenthal, K.S.; Pfaller, 
2015). Kedua teknik sampel terbaru ini dapat diterapkan untuk 
menghilangkan matriks dari mikroorganisme, yang memang 
berguna untuk menghilangkan inhibitor dari genom (Elizaquível et 
al., 2014; Kanitkar et al., 2016; Murray, P.R.; Rosenthal, K.S.; 
Pfaller, 2015). Kombinasi protokol lisis alkali konvensional dengan 
pengikatan DNA ke silika atau turunannya telah memberikan 
kemungkinan untuk merancang perangkat mikofluida otomatis 
yang hemat biaya untuk isolasi DNA (Lakshmi et al., 1999). 
Bavykin et al., misalnya, telah mengembangkan teknik di mana 
lisis sel dilakukan dengan adanya agen chaotropic tinggi, seperti 
guanidin tiosianat (GuSCN), diikuti dengan injeksi lisat sel melalui 
mikro silika yang dioperasikan dengan jarum suntik universal, 
kolom untuk menangkap isi RNA/DNA (Bavykin et al., 2001). 
 
4.1. Kandungan Guanin-Sitosin  
Isi genom GC% adalah persentase jumlah guanin dan sitosin 
dalam DNA atau RNA sel. Sementara GC% sangat bervariasi dalam 
berbagai jenis mikroorganisme, 17-75% (Brocchieri, 2014), itu 
tidak dapat digunakan sebagai satu-satunya kriteria untuk 
membedakan mikroorganisme. Memang, GC% adalah faktor yang 
berguna untuk mendeteksi mikroorganisme bersama dengan 
kombinasi karakterisasi genetik/fenotipe lainnya. 
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4.2. Teknik Sequence Amplifikasi 
PCR adalah teknik di mana satu atau lebih fragmen spesifik dari 
genom diamplifikasi menggunakan primer spesifik, yang akhirnya 
dideteksi berdasarkan ukuran fragmen dalam PCR konvensional, 
reaksi berantai polimerase, atau reporter fluoresen secara real-
time PCR (Abbasian, F.; Saberbaghi, 2013). Dalam PCR 
konvensional (Gambar 12), fragmen yang diperkuat bergerak di 
bawah muatan listrik khusus yang memisahkan fragmen 
berdasarkan ukurannya dan dengan demikian menghasilkan satu 
atau lebih pita yang dapat diidentifikasi ke dalam gel; pita yang 
benar di antara semua pita tidak spesifik lainnya, ditentukan 
dengan membandingkan dengan ukuran penanda (marker), yang 
dijalankan ke gel pada waktu yang sama (Murray, P.R.; Rosenthal, 
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Gambar 12. Prinsip reaksi berantai polimerase (PCR, polymerase chain reaction); 
melalui periode denaturasi, peningkatan suhu media (lebih dari 90 oC) 
menyebabkan pemisahan dupleks DNA dalam bentuk untai tunggal. Pengurangan 
suhu menjadi sekitar 50 oC (tergantung pada primer) di proses annealing 
menyediakan kondisi untuk asam nukleat untai tunggal, termasuk primer, untuk 
hibrid ulang (re-hybrid) dalam bentuk DNA untai ganda. Setelah itu, proses ekstensi, 
enzim penguat mampu menggunakan ujung 3 primer untuk memperpanjang primer 
berdasarkan DNA template komplementer. Langkah-langkah ini biasanya diulang 
lebih dari 30 kali (tergantung pada konsentrasi template DNA) untuk meningkatkan 
jumlah fragmen yang cukup untuk terlihat pada gel. Karena primernya dirancang 
khusus untuk fragmen khusus genom, amplifikasi dilakukan secara khusus pada 
area genom tersebut 
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Gambar 13. PCR real-time; dalam sistem ini, probe khusus berlabel dua 
jenis fluorofor, disebut sebagai R untuk reporter (donor) dan Q untuk 
quencher (atau reseptor), berada dalam interval dua primer. Ketika jarak 
antara dua fluorofor adalah antara 1 dan 10 nm, energi tereksitasi dari R 
disumbangkan ke Q dalam bentuk Fluorescence Resonance Energy 
Transfer (FRET). Melalui amplifikasi DNA, R dipotong oleh enzim penguat, 
yang menyebabkan pemisahan fluorofor R dan Q, dan emisi fluoresensi. 
Tingkat emisi berbanding lurus dengan jumlah probe dan genom. 
Karena analisis berbasis pengamatan okular, teknik ini tidak 
dapat disesuaikan dengan teknologi dan otomatisasi Sistem 
Perangkat Laboratory-on-a-chip (LoC) kecuali jika primer dikaitkan 
dengan label (fluoresen/radioaktif/enzim). Real-time PCR atau 
PCR kuantitatif (q-PCR) (Gambar 13) adalah teknologi yang lebih 
canggih untuk mengkarakterisasi reaksi amplifikasi dalam sekali 
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Dalam sistem ini, probe berlabel fluoresen spesifik target 
terikat ke target bersama dengan primer, dan setiap replikasi 
target tunggal melalui setiap reaksi PCR tunggal mengarah pada 
pelepasan reporter fluoresen, yang dikaitkan dengan penerangan 
lampu fluoresen (Ginzinger, 2002). Karena setiap fluoresensi 
sejajar dengan satu amplifikasi gen, jumlah pulsa fluoresen 
merupakan faktor yang dapat diandalkan untuk menentukan 
jumlah salinan gen berdasarkan perbandingan dengan sampel 
referensi, yang berisi sejumlah gen yang diinginkan dan dijalankan 
bersama dengan sampel yang diinginkan (Ginzinger, 2002). 
Pekerjaan probe terkait dengan berbagai jenis reporter fluorescent 
memungkinkan peneliti untuk menggunakan qPCR untuk deteksi 
simultan beberapa mikroorganisme dalam sampel (Ren-Kuibai, C.-
L.P.; Hsu, 2014). Kemampuan untuk memantau iluminasi yang 
dipancarkan dari reporter membuat qPCR cocok untuk desain 
sistem deteksi otomatis. Oblath et al., memperkenalkan chip 
mikrofluida dengan kemampuan untuk melakukan ekstraksi DNA 
dan PCR real time (Gambar 14) (Oblath et al., 2013). Sampel 
mikroba dilisiskan dengan perlakuan panas sebelum ditambahkan 
ke sumur mikro, dan disaring dengan nanofilter AOM untuk 
memusatkan sampel DNA pada filter. Bahan genom yang tersisa di 
permukaan filter menjalani reaksi RT-PCR. Namun perlu 
disebutkan bahwa banyaknya jumlah debris sel (sel yang hancur) 
melalui ekstraksi DNA/RNA dapat mempengaruhi kualitas kinerja 
RT-PCR, oleh karena itu perlu dirancang microchip ekstraksi 
genom yang sesuai dengan cara memisahkan debris sel tersebut. 
Lebih lanjut, bahwa prosedur PCR sangat mahal dan memakan 
waktu, dan oleh karena itu, saat ini tidak dapat diterima dengan 
spirit perangkat mikofluida real time yang harus murah (Medina-
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Gambar 14. Lisis sel mikroba dilewatkan melalui filter AOM untuk 
memisahkan DNA di permukaan, yang akhirnya mengalami reaksi RT-PCR 




























Kekhawatiran ini, bagaimanapun, cukup ditingkatkan dengan 
penemuan metode LAMP (Gambar 15), di mana genom terutama 
diperkuat di bawah kondisi isotermal (60-65 oC) dalam periode 30-
60 menit (Kanitkar et al., 2016). Amplifikasi enam wilayah genom 
yang berbeda sebagai hasil dari penerapan 4-6 primer pada 
langkah penyaringan pertama LAMP membuat sistem deteksi ini 
lebih sensitif dan spesifik daripada PCR (Nixon, G.; Garson, J.A.; 
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Grant, P.; Nastouli, E.; Foy, C.A.; Huggett, 2014; Sattabongkot et 
al., 2014). Pada prinsipnya, keberadaan urutan komplementer 
genom di setiap primer bagian dalam mengarah pada 
pembentukan konkatamer putaran batang di ujung setiap fragmen 
yang direplikasi, yang membuat ujung 5’ bebas dapat digunakan 
sebagai primer untuk pemanjangan lebih lanjut pada untaian. 
Reaksi berulang ini akhirnya mengarah pada produksi sejumlah 
besar stem-loop yang mengandung DNA (Notomi et al., 2015). 
Amplifikasi genom dalam LAMP ditentukan berdasarkan 
peningkatan kekeruhan, sebagai akibat dari reaksi pirofosfat 
(dilepaskan melalui amplifikasi) dengan magnesium (ada dalam 
tabung), atau perubahan tingkat fluoresensi yang diterangi dari 
pewarna fluoresen (seperti sebagai SYTO 9) interkalasi dengan 
DNA (Fernández-Soto et al., 2014). Dalam hal otomatisasi 
perangkat ini, selain menggunakan fluoresensi, pelepasan H+ 
melalui amplifikasi, yang berbanding lurus dengan jumlah 
nukleotida yang digunakan untuk setiap amplifikasi, dapat 
digunakan sebagai parameter ideal sebagai bukti amplifikasi dan 
pengukuran jumlah amplifikasi. Selain kecepatan, biaya rendah, 
sensitivitas tinggi dan spesifisitas tinggi, LAMP efektif diterapkan 
untuk mendeteksi mikroorganisme dalam jumlah dan kualitas 
sampel yang rendah, yang berguna untuk deteksi langsung 
mikroorganisme bahkan di hadapan matriks sampel klinis (Nixon, 
G.; Garson, J.A.; Grant, P.; Nastouli, E.; Foy, C.A.; Huggett, 2014; 
Sattabongkot et al., 2014). Gua dkk. merancang chip mikrofluida 
lapisan ganda terintegrasi (Gambar 16) di mana kandungan DNA 
yang diisolasi melalui manik manik  silika yang diperkuat oleh 
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Gambar 16. Perangkat mikofluida ini terdiri dari dua lapisan; (A) Desain skema 
perangkat; (B) perangkat rakitan yang sebenarnya. Sel-sel, reagen ekstraksi DNA dan 
manik manik silika diarahkan ke lapisan atas melalui saluran masuk ke ruang SPE 
(Ekstraksi fase padat). Setelah ekstraksi DNA di ruang SPE, sampel DNA dicuci dari 
manik manik silika menggunakan air suling ke lapisan yang kedua (ruang LAMP). 
Celah pada mikropilar cukup kecil untuk mencegah transfer manik manik silika ke 
lapisan kedua; Subpanel (C) Menunjukkan ruang SPE di mana manik manik silika 
terjebak oleh deretan pilar mikro dan gaps mikro; (D): aliran larutan dalam chip 
ditunjukkan dengan injeksi tinta hitam dari saluran masuk A dialirkan ke saluran A 
atau B; hasil positif dapat dilihat dengan fluoresensi hijau di bawah sinar UV (E) (Z. 
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4.3. Polimorfisme Genetik 
Polimorfisme dalam genetika menunjukkan adanya lebih dari satu 
bentuk alternatif (alel) dari konten genetik yang diturunkan dari 
individu dalam populasi. Polimorfisme genetik dapat dideteksi 
menggunakan teknologi yang berbeda, seperti RFLP (Restriction 
Fragment Length Polymorphism) (Andoh et al., 2011), T-RFLP 
(Terminal-Restriction Fragment Length Polymorphism) (Sjöberg et 
al., 2013), AFLP (Amplified fragment length polymorphism) 
(Hoffman et al., 2012), RAPD ( Random Amplified Polymorphic 
DNA) (Katara, J.; Deshmukh, R.; Singh, N.K.; Kaur, 2013) dan SSCP  
(Single-strand conformation polymorphism analysis) 
(Schmalenberger, A.; Tebbe, 2014). Enzim restriksi adalah 
sekelompok endonuklease DNA dengan kemampuan untuk 
memotong tulang punggung gula-fosfat DNA pada atau dekat 
urutan target yang sangat spesifik yang dikenal sebagai situs 
restriksi, yang mengarah untuk menghasilkan beberapa fragmen 
DNA individu dengan ukuran tertentu (Loenen et al., 2014). Setiap 
mutasi di situs restriksi spesifik dari sekuens DNA homolog target 
terhadap enzim restriksi yang sesuai, yang menyebabkan produksi 
fragmen dengan panjang yang berbeda (Botstein, D.; White, R.L.; 
Skolnick, M.; Davis, 1980). RFLP adalah kombinasi dari DNA 
digesti dengan satu atau lebih enzim restriksi, pemisahan fragmen 
ke dalam gel melalui elektroforesis, dan akhirnya, deteksi 
keberadaan fragmen tertentu oleh probe DNA (Fontecha et al., 
2015; Salvatore et al., 2016). 
AFLP (Amplified fragment length polymorphism)  adalah teknik 
polimorfisme yang lebih selektif di mana setelah DNA digesti yang 
diberikan, fragmen diikat ke adaptor dan kemudian menjalani 
amplifikasi PCR pra-selektif dan selektif untuk mengurangi jumlah 
fragmen (Esteve-Zarzoso et al., 2010). Fragmen yang tersisa 
dijalankan ke elektroforesis gel dan profil fragmen 
diinterpretasikan oleh perangkat lunak. Penerapan berbagai jenis 
adapter memungkinkan teknik ini untuk mempelajari polimorfisme 
ratusan individu dalam batch yang sama bahkan tanpa informasi 
tentang urutan genom mikroba (Esteve-Zarzoso et al., 2010). 
T-RFLP (Terminal-Restriction Fragment Length Polymorphism), 
bagaimanapun, bekerja berdasarkan amplifikasi target gen 
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(kebanyakan 16SrRNA) oleh primer berlabel fluoresen, enzim 
digesti produk PCR dan, akhirnya, generasi profil gel (Zhao et al., 
2012). Karena adanya label fluoresen di ujung 5/ fragmen, 
paparan UV akan menyebabkan munculnya puncak yang berbeda 
dengan berbagai ukuran dan ketinggian, yang mewakili profil 
komunitas mikroba dalam sampel tertentu (Zhao et al., 2012). 
Oleh karena itu, T-RFLP adalah teknik yang sangat berguna dan 
cepat untuk menyelidiki perubahan mikroba dalam suatu 
lingkungan setelah perlakuan dengan faktor tertentu. Namun, 
harus disebutkan bahwa teknik ini tidak dapat mendeteksi 
mikroorganisme dalam sampel, tetapi hanya memberikan 
gambaran tentang tingkat perbedaan keanekaragaman mikroba 
secara keseluruhan dari suatu lingkungan (Sawamura et al., 
2010). 
RAPD (Random Amplified Polymorphic DNA) adalah 
polimorfisme berbasis PCR di mana DNA yang diberikan 
diamplifikasi dengan primer universal (panjang sekitar 10 bp), dan 
profil gel individu akan berbeda sebagai akibat dari mutasi pada 
situs primer annealing (Gambar 17) (Jadhav et al., 2010; Rossetti 
& Giraffa, 2005). Karena menggunakan primer universal, tidak ada 
pengetahuan khusus tentang genom mikroba yang diperlukan 
untuk pembuatan profil RAPD mikroba (Jadhav et al., 2010; 
Rossetti & Giraffa, 2005). SSCP (Single-strand conformation 
polymorphism analysis) adalah metode penyaringan yang efektif 
untuk membedakan variasi genom tertentu (seperti strain tertentu) 
di antara berbagai mikroorganisme. Dalam teknik ini, setelah 
amplifikasi genom, produk PCR didenaturasi dalam bentuk DNA 
untai tunggal. Adanya mutasi pada urutan genom menyebabkan 
perubahan konformasi DNA untai tunggal ini, yang dapat dideteksi 
dengan pemisahan ke gel poliakrilamida (PAGE) atau 
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Sementara setiap teknik polimorfisme menunjukkan sedikit 
perbedaan prinsip, penerapan label radioaktif/fluoresen untuk 
mendeteksi fragmen genom memungkinkan otomatisasi teknologi 
ini. Namun, teknik ini sebagian besar digunakan untuk mendeteksi 
adanya perubahan genomik dalam suatu strain dibandingkan 
dengan sampel normalnya, dan untuk menyelidiki perubahan profil 
mikroba keseluruhan dari sampel yang berbeda. Oleh karena itu, 
teknik ini tidak direkomendasikan untuk desain perangkat bio-chip 
yang ditujukan untuk deteksi mikroba yang tepat dalam sampel. 
4.4. Teknologi Berbasis Hibridisasi 
Teknologi deteksi mikroba berbasis hibridisasi bekerja 
berdasarkan peleburan genom (de-hibridisasi) pada suhu tinggi 
dan annealing (hibridisasi ulang) untai komplementer pada suhu 
yang lebih rendah (Payseur & Rieseberg, 2016). Berdasarkan 
teknik ini, sebuah probe (RNA/DNA untai tunggal berlabel panjang 
pendek yang melengkapi urutan target spesifik) mengikat secara 
khusus ke targetnya pada genom melalui proses annealing, dan 
hibrida dideteksi oleh (enzim, radioaktif atau fluoresen). ) label 
terjadi pada probe (Payseur & Rieseberg, 2016). 
FISH (Fluorescent In Situ Hybridization) (Gambar 18) adalah 
teknik yang sangat canggih di mana segmen RNA/DNA berlabel 
fluoresen dapat digunakan untuk mendeteksi keberadaan 
komplemen spesifik genom dalam sampel dan untuk menemukan 
posisi yang tepat. segmen komplementer dalam sel (Frickmann et 
al., 2017). Penerapan beberapa probe berlabel fluorofor yang 
berbeda memungkinkan peneliti untuk bersama mendeteksi dan 
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Sekelompok biosensor diagnostik mikrobiologi dirancang 
berdasarkan imobilisasi probe (DNA untai tunggal) yang 
melengkapi DNA target pada permukaan transduser yang sangat 
sensitif (Su et al., 2011). Hibridisasi DNA dengan DNA target dapat 
dideteksi dengan fluoresensi (Miller & Tang, 2009) atau 
berdasarkan perubahan indeks fisik seperti faktor listrik atau 
gelombang akustik (Sassolas et al., 2008). Xi et al., merancang 
perangkat mikrofluida di mana beacon molekul asam nukleat 
(PNA) peptida (MBs) digunakan sebagai detektor bakteri 
berdasarkan hibridisasi DNA. Sebuah DNA MB adalah probe untai 
tunggal diapit dengan dua urutan komplementer untuk membuat 
struktur hair pin loop (struktur yang mirip lingkaran jepit rambut), 
di salah satu ujungnya, diberi label dengan fluorofor dan, di ujung 
kedua, dilampirkan ke quencher (Gambar 19) (Xi, C.; Boppart, S.; 
Raskin, 2003). Seperti pada PCR real-time, struktur ini 
menyebabkan fluoresensi yang dihasilkan oleh fluorofor diserap 
oleh quencher. 
Hibridisasi dengan target, bagaimanapun, meningkatkan jarak 
antara fluorofor dan quencher, dan mengarah ke iluminasi. 
Selanjutnya, berdasarkan perubahan tulang punggung probe 
dengan senyawa netral secara elektrik (asam nukleat peptida; 
PNA) konsekuensi dari penggantian tulang punggung gula fosfat, 
mereka mampu meningkatkan kinetika hibridisasinya (Xi, C.; 
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Gambar 19. Struktur dan fungsi beacon molekul (MB); MB adalah DNA untai 
tunggal spesifik target yang diapit dengan dua sekuens komplementer yang 
diberi label dengan fluorofor (di satu ujung) dan quencher (di ujung yang 
berlawanan). (a) dan (b) Hibridisasi target MB-DNA menciptakan jarak antara 
quencher dan fluorofor, tetapi (c) Ikatan hidrogen antara dua sekuens 
komplementer di dua ujung membuat struktur jepit rambut di mana setiap 
fluoresensi yang dilepaskan oleh fluorofor ditangkap oleh quencher (mirip alat 


























Microarray DNA bisa dibilang merupakan sistem terbaik yang 
dibuat dan dikomersialkan untuk diagnosis berdasarkan 
hibridisasi DNA di mana sekelompok masing-masing, dari jutaan, 
jenis probe DNA identik terikat pada titik spesifik permukaan 
padat, dan hibridisasinya dengan fluoresensi- target DNA berlabel 
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terdeteksi oleh pemindai fluoresen (Heller, 2002; Nguyen et al., 
2002). Integritas DNA hibridisasi dideteksi oleh perangkat lunak 
berdasarkan lokasi emisi cahaya. 
Sementara sebagian besar Sistem Perangkat Laboratory-on-
a-chip (LoC) berdasarkan teknik hibridisasi DNA telah dirancang 
berdasarkan teknologi emisi cahaya, emisi cahaya latar belakang 
dapat mempengaruhi sensitivitas dan spesifisitasnya. Dipercaya 
bahwa penggunaan biosensor listrik untuk mendeteksi sinyal dari 
hibridisasi DNA dapat meningkatkan keandalan Sistem Perangkat 
Laboratory-on-a-chip (LoC). Sementara beberapa jenis mikroarray 
DNA listrik telah dirancang, sebagian besar terbatas pada tingkat 
penelitian karena tingkat kebisingan yang tinggi yang ditunjukkan 
oleh perangkat tersebut (Caillat et al., 1999). Pemasangan probe 
DNA ke sirkuit listrik dengan cara membangkitkan sinyal listrik 
yang masuk akal merupakan langkah yang sangat menantang 
dalam desain biosensor listrik DNA (Caillat et al., 1999; Su et al., 
2011). Basis chip dapat ditutupi dengan protein Streptavidin, yang 
memiliki kemampuan untuk mengikat probe DNA yang 
terbiotinilasi (Han, S.-J.; Xu, L.; Yu, H.; Wilson, R.J.; White, R.L.; 
Pourmand, N.; Wang, 2006). Menggunakan imobilisasi probe DNA 
pada GMR (Giant MagnetoResistives), misalnya, dimungkinkan 
untuk merancang biochip CMOS di mana target DNA 
terbiotinilasi/hibrida probe dapat mengikat nanopartikel magnetik 
yang mengandung streptavidin, dan kompleks ini dapat mengubah 
gangguan medan magnet (Cardoso et al., 2012; Han, S.-J.; Xu, L.; 
Yu, H.; Wilson, R.J.; White, R.L.; Pourmand, N.; Wang, 2006). Atau, 
mercapto-propyl-trimethoxsilane ke permukaan biosensor 
menunjukkan kemampuan untuk mengikat secara kovalen dengan 
probe DNA termodifikasi 5/tiol (Alessandrini et al., 2005). Integrasi 
CMOS dengan biosensor listrik yang berhasil untuk mendeteksi 
hibridisasi DNA adalah kunci emas untuk merancang perangkat 
Sistem Perangkat Laboratory-on-a-chip (LoC) yang sukses dengan 
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4.5. Teknik yang tergantung Urutan Sequencing 
Urutan gen, di sisi lain, adalah pendekatan yang lebih akurat di 
mana urutan biasanya fragmen genom mikroba (RNA atau DNA) 
ditentukan, dan urutan dibandingkan dengan urutan gen yang 
sudah ada di database universal online, seperti NCBI (National 
Centre for Biotechnology Information/Pusat Informasi Bioteknologi 
Global) (Abbasian et al., 2015). Karena elemen genetik 
mikroorganisme terlalu bervariasi, hanya sekelompok gen 
konsensus, seperti DNA ribosom (Langille et al., 2013), gen recA, 
dan yang mengirimkan RNA polimerase (rpoA dan rpoB) (Shu & 
Jiao, 2013), subunit Gyrase B (gyrB) (Morata, V.; Gusils, C.; 
Gonzalez, 1999), yang telah dilestarikan atau sedikit diubah 
sepanjang evolusi mikroorganisme, digunakan untuk 
mengidentifikasi hubungan filogenetik antara mikroorganisme. 
Tingkat kesamaan antara dua sampel menunjukkan derajat 
kerelatifan antara sampel tersebut. Selain akurasi, teknologi ini 
memungkinkan peneliti untuk mengidentifikasi dan menemukan 
mikroorganisme baru yang tidak dapat dibudidayakan dalam kultur 
konvensional (Morata, V.; Gusils, C.; Gonzalez, 1999) 
Sekuenser genom komersial yang ada diklasifikasikan ke 
dalam Sanger (contoh dari apa yang disebut sekuenser generasi 
pertama), Illumina, Pyrosequencing, dan Ion Torernt (contoh 
sekuenser generasi kedua) ditambah teknologi Nanopore dan 
Pacific Biosciences (contoh sekuenser generasi ketiga). 
Kemampuan utama, kelebihan, dan kekurangan masing-masing 
sequencer telah dijelaskan oleh Abbasian dan kawan kawan   
(Abbasian et al., 2018; Morata, V.; Gusils, C.; Gonzalez, 1999). 
Pengumpulan data dalam sistem sekuensing generasi kedua 
dan ketiga secara signifikan lebih cepat daripada teknik generasi 
pertama karena sistem ini dirancang berdasarkan fragmentasi 
DNA, siklus reaksi enzimatik yang berkelanjutan, yang dilakukan 
secara simultan pada jutaan fragmen, dan pemantauan 
berdasarkan perubahan kimia. (seperti pH dan fosfor anorganik) 
atau emisi fluoresensi khusus (Thermes, 2014). Pra-amplifikasi 
genom target oleh primer spesifik meningkatkan jumlah target 
gen, dan oleh karena itu, adalah cara terbaik untuk mengurangi 
waktu yang dibutuhkan untuk pengurutan genom gen dan analisis 
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data, yang merupakan alasan utama pembatasan tingkat deteksi 
mikroba dalam sistem ini (Buermans & den Dunnen, 2014). 
Sementara semua perangkat yang dirancang untuk sekuensing 
generasi berikutnya berpotensi digunakan dalam teknologi Sistem 
Perangkat Laboratory-on-a-chip (LoC), ukuran kecil dari sekuenser 
nanopore membuat teknologi ini sempurna untuk desain 
perangkat mini yang sepenuhnya otomatis untuk mendeteksi 
mikroorganisme (Loman & Watson, 2015). Namun, perlu diingat 
bahwa sementara metode berbasis genom menunjukkan 
sensitivitas dan spesifisitas yang tinggi untuk deteksi mikroba, 
penerapannya sangat dipertanyakan dalam hal praktik 
laboratorium yang baik (GLP/Good laboratory Practice) dan 
penilaian keamanan hayati (Marzano et al., 2017). Keterbatasan 
pendekatan ini untuk membedakan mikroorganisme dengan 
hubungan filogenetik yang lebih tinggi dan tidak dapat 
diandalkannya kualitas urutan gen yang ada dalam database 
genom disebutkan sebagai beberapa kekurangan dalam studi 
berbasis genom. Selanjutnya, metode ini biasanya tidak dapat 
membedakan mikroorganisme yang hidup dari sel yang 
dihancurkan. Namun, perlakuan sampel dengan enzim nuklease 
atau bahan kimia impermeable (tidak tembus/tidak berpori) 
pengikat asam nukleat untuk mencerna genom ekstraseluler atau 
untuk mencegah amplifikasi DNA yang dapat meningkatkan 
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elain analisis genom, teknologi berbasis molekuler untuk 
identifikasi mikroorganisme dapat dirancang terutama 
berdasarkan deteksi bahan genom (RNA atau DNA) dan 
profil protein atau asam lemak (FA) sel dan perbandingan hasilnya 
dengan database informasi untuk menganalisis persentase 
kesamaan (Murray, P.R.; Rosenthal, K.S.; Pfaller, 2015). 
Keuntungan utama dari teknik ini adalah sensitivitas tinggi dan 
persyaratan sampel yang sangat kecil untuk mendeteksi 
mikroorganisme yang diinginkan dalam sampel murni atau 
campuran (Murray, P.R.; Rosenthal, K.S.; Pfaller, 2015). Selain 
hanya menggunakan satu atau beberapa target untuk mendeteksi 
mikroorganisme, baru-baru ini telah dimungkinkan untuk 
mendeteksi satu mikroorganisme menggunakan bahan gen utuh 
S 
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(genomik), profil RNA (transkriptomik), profil protein (proteomik), 
profil FA, atau aktivitas metabolik (metabolom) (Barrett et al., 
2013; Choi et al., 2013).  
Metagenomics adalah teknologi untuk mengidentifikasi 
seluruh (baik yang dikenal maupun yang tidak dikenal) strain 
mikroba di lingkungan tertentu berdasarkan bahan genetik 
keseluruhan sampel (Abbasian et al., 2015). Munculnya teknologi 
baru, seperti sistem amplifikasi pola canggih, alat sequencing 
(pengurutan) keluaran terbaru, susunan genom/protein, 
metabolisme mikroba in-silico, protein spektral massa, dan sistem 
kromatografi otomatis yang berbeda, telah meningkatkan 
sensitivitas identifikasi mikroba dalam sampel tertentu (Abbasian 
et al., 2015; Chen et al., 2016; Scalbert et al., 2014). 
5.1. Metode Berbasis Protein 
Metode berbasis protein bekerja baik dengan tes imunologi atau 
elektroforesis gel. Teknik berbasis imunologi, seperti ELISA 
(Enzyme Linked Immuno-Sorbant Assay), partisipasi antigenik dan 
uji aglutinasi dan western blotting, yang umumnya digunakan 
untuk mengidentifikasi mikroorganisme berdasarkan epitop 
permukaannya, sangat spesifik dan semuanya terbatas pada 
keberadaan antibodi spesifik untuk protein yang diberikan serta 
sensitivitas dan spesifisitas reaksi antigen-antibodi (H. Huang et 
al., 2016; Santana et al., 2018). 
Karena teknologi ELISA dapat diintegrasikan dengan teknologi 
CMOS (complementary metal–oxide–
semiconductor/komplementer metal-oksida-semikonduktor), 
kajian berfokus pada subjek ini. Sementara kit ELISA rutin yang 
digunakan di laboratorium diagnostik hanya mampu mendeteksi 
satu mikroorganisme atau antigen tertentu dalam sampel tertentu, 
teknologi CMOS menawarkan kemungkinan diagnosis beberapa 
mikroorganisme/antigen hanya dalam satu kit (Lee et al., 2014). 
Dengan kata lain, penerapan biochip berbasis CMOS untuk deteksi 
imunologis patogen meningkatkan kemampuan identifikasi satu 
atau lebih mikroorganisme atau produknya dalam matriks 
kompleks yang mengandung mikroorganisme berbeda (Lee et al., 
2014). Selanjutnya, dibandingkan dengan tes berbasis genom 
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yang memerlukan ekstraksi genom dan replikasi gen, tes 
imunologi cukup pendek untuk deteksi langsung patogen dalam 
kasus-kasus mendesak (Araci & Brisk, 2014). Oleh karena itu, 
integrasi antibodi dengan elektroda interdigitasi pasif silikon 
dioksida adalah strategi yang sangat menjanjikan untuk 
mendeteksi keberadaan kompleks Antigen-Antibody spesifik dalam 
perangkat yang sangat cepat (1-2 jam) dan sensitif menggunakan 
perubahan indeks listrik (Abeyrathne et al., 2016). 
Pada perangkat tersebut, penempelan antigen pada antibodi, 
yang dilapisi pada permukaan elektroda interdigitated (IDE), 
menyebabkan perubahan nilai tegangan dan impedansi 
mikroelektroda. Sementara banyak perhatian telah diberikan 
untuk inovasi perangkat listrik integratif dengan kemampuan 
untuk mendeteksi kompleks Antibody/Antigen, komersialisasi 
memerlukan beberapa peningkatan teknis dan pengaturan. 
Safavieh dan kawan kawan (Safavieh et al., 2017), misalnya, 
mampu merancang microchip kertas diagnostik HIV dengan 
sensitivitas 107 virion per mL di mana elektroda perak yang 
dimodifikasi graphene (GSE) dikonjugasikan dengan antibodi anti-
HIV untuk mendeteksi produksi Antigen (HIV)- antibodi kompleks 
dalam sampel klinis. Song dan kawan kawan., juga dapat 
merancang sistem biochip portabel berdasarkan integrasi 
mikroarray sensor CMOS miniatur dan teknologi laser induced 
fluorescence (LIF) untuk deteksi bakteri tunggal di mana produk 
enzimatik dalam uji ELISA dieksitasi oleh sinar laser, dan cahaya 
fluorescent yang dipancarkan difokuskan pada elemen fotodioda 
chip CMOS dengan melewati lensa objektif dan cermin optik (Song 
et al., 2005). 
Selain itu, asosiasi Gold Nanoparticle Probe (GNP) dengan 
antibodi dan biotin memungkinkan partikel-partikel ini untuk 
mengikat pada waktu yang sama dengan mikroorganisme spesifik 
dan Streptavidium-HRP (horseradish peroxidase), yang 
menghasilkan cahaya visual dalam reaksi dengan Tetramethyl 
Benzidine (TMB) (Daraee et al., 2016; Kashid et al., 2015). Oleh 
karena itu, karena pembangkitan sinyal visual dan kemampuan 
membaca hasil deteksi mikroba dengan mata telanjang, sistem ini 
tidak memerlukan operator spesialis untuk menginterpretasikan 
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hasilnya. Untuk meningkatkan sensitivitas sistem ini, Ren dan 
kawan kawan, merancang sistem magnetik LFIA magnetik (mLFIA) 
di mana sel-sel mikroba juga ditangkap dengan nanopartikel 
magnetik, terbuat dari inti Fe3O4/Au yang dilengkapi dengan 
antibodi terhadap bakteri tertentu. Penciptaan nanopartikel 
sel/Ironik memfasilitasi pergerakan kompleks ini menuju partikel 
GNP menggunakan gaya magnetik (Ren et al., 2016). Sementara 
teknologi LFIA adalah pendekatan yang cepat, sederhana, bebas 
tenaga kerja dan hemat biaya untuk skrining (menyeleksi) mikroba 
dalam sampel patogen dan lingkungan, perangkat ini tidak dapat 
mendeteksi kompleks antigen/mikroorganisme dalam sampel 
tertentu yang dapat digunakan sebagai perangkat diagnostik 
multiguna (Cao, Y.; Yang, X.; Wang, 2015; Ren et al., 2016). 
5.2. Bakteriosin 
Selain antibodi, dimungkinkan untuk menggunakan molekul lain 
dengan afinitas spesifik terhadap senyawa permukaan mikroba. 
Bakteriosin adalah sekelompok senyawa yang dihasilkan oleh 
strain bakteri tertentu untuk membunuh secara spesifik strain 
bakteri lain (Hegarty et al., 2016). Oleh karena itu, filosofi di balik 
penerapan senyawa ini adalah untuk mempelajari lisis sel bakteri 
tertentu setelah pengobatan dengan bakteriosin tertentu. Nikkhou 
dan kawan kawan, misalnya, menggunakan dua bakteriosin, 
Lysostaphin dan colicin, masing-masing untuk deteksi spesifik 
Staphylococcus aureus dan E. coli, ke dalam sistem CMOS. Dalam 
strategi ini, lisis sel yang disebabkan oleh bakteriosin dideteksi 
menggunakan elektroda selektif kalium yang dipasang pada 
sistem CMOS untuk mendeteksi peningkatan kadar kalium 
sebagai akibat penghabisan kalium setelah lisis sel (Nikkhoo et al., 
2016). 
Namun, sistem ini dapat diterapkan untuk kisaran bakteri 
yang terbatas, karena tindakan yang sangat spesifik dari masing-
masing bakteriosin pada berbagai bakteri (Hegarty et al., 2016). 
Oleh karena itu, bakteriosin spesifik diperlukan untuk mendeteksi 
setiap spesies bakteri. Lebih lanjut, karena beberapa bakteriosin 
dapat menghancurkan berbagai sel bakteri dari spesies yang 
berbeda (tidak hanya satu strain), tidak mungkin untuk 
mendeteksi secara spesifik strain mikroba. Sementara Nikkhoo 
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dan kawan kawan, menggunakan colicin untuk mendeteksi E. coli, 
beberapa bakteriosin menunjukkan aksi penghambatan pada 
berbagai bakteri; seperti colicin terhadap Listeria monocytogenes, 
Salmonella sp., (Budič et al., 2011) dan subtilisin terhadap 
beberapa spesies Staphylococcus, Streptococcus, Enterococcus, 
Enterobacter aerogenes, Listeria monocytogenes, Pseudomonas, 
Porphyromonas, Kocuria, Escherichia, Shigella (Shelburne et al., 
2007). Selanjutnya, kemampuan bakteri untuk melawan 
bakteriosin (Davies & Reeves, 1975; Guterman, 1973; Wayne et 
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erangkat CMOS/ Sistem Perangkat Laboratory-on-a-chip 
(LoC) hibrida untuk mendeteksi mikroorganisme dalam 
sampel tertentu merupakan subjek yang menantang bagi 
banyak peneliti. Perangkat ini memiliki kemampuan untuk 
mendeteksi mikroorganisme pada tingkat spesies, dan bahkan 
strain. Kecepatan operasi yang memungkinkan periode 
eksperimen 10-20 kali lebih pendek dan profil miniatur yang 
memungkinkan sampel dan reagen 100-1000 kali lebih sedikit 
yang diperlukan untuk deteksi mikroba adalah keuntungan utama 
dari teknologi ini. Semua langkah percobaan, termasuk 
pengumpulan sampel, persiapan, deteksi, dan analisis data 
berpotensi ditargetkan untuk desain diagnosis yang sepenuhnya 
otomatis. Sementara banyak upaya telah dicurahkan untuk 
mengembangkan teknologi ini menjadi alat deteksi campuran 
mikroorganisme secara real-time yang cepat dalam sampel (klinis, 
P 
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lingkungan, dan industri), belum ada perkembangan signifikan 
yang telah dicapai. Jenis, ukuran, dan sifat mikroorganisme 
merupakan faktor penting untuk pemilihan atau desain metode 
untuk mendeteksi mikroorganisme tersebut. Oleh karena itu, 
meskipun pendeteksian mikroorganisme berdasarkan fitur 
morfologis dan biokimianya terlalu rumit dan memakan waktu, 
para peneliti lebih memilih untuk merancang biosensor berbasis 
genetik/imunogenik. Karena antibodi spesifik untuk strain mikroba 
khusus, pendekatan deteksi mikroba berbasis antigenik terutama 
terbatas pada keberadaan antibodi spesifik di media. Namun, 
penerapan primer 16SrRNA universal membuat pendekatan 
berbasis genomik sangat fleksibel, bahkan untuk mendeteksi 
mikroorganisme yang belum diketahui. Oleh karena itu, karena 
tidak ada gagasan tentang jenis mikroorganisme dalam sampel 
kompleks, seperti sampel lingkungan, dan dalam kasus serangan 
bioterorisme, pendekatan berbasis genom akan lebih berguna 
untuk deteksi mikroba yang cepat dan efektif. 
Harus dicatat bahwa komersialisasi perangkat terutama 
tergantung pada kontrol kualitas dan keamanan produk, yang 
pada gilirannya, ditentukan oleh penilaian validasi uji untuk 
menentukan presisi, sensitivitas, dan ketahanannya. Meskipun 
tidak ada batasan untuk opsi penginderaan yang digunakan dalam 
metode deteksi, Kantor Keamanan  menyarankan penerapan 
pendekatan terpadu di mana teknik konvensional dan molekuler 
digunakan untuk meningkatkan sensitivitas, spesifisitas, dan 
akurasinya. Selain itu, karena perangkat Sistem Perangkat 
Laboratory-on-a-chip (LoC) biasanya perlu disertai dengan berbagai 
mesin tambahan, seperti pompa untuk perangkat mikofluida dan 
amplifier untuk elektroda, ukuran besar dan biaya akhir dari 
perangkat ini adalah tantangan terbesar yang perlu ditangani oleh 
peneliti untuk mewujudkan teknologi tersebut.  Integrasi Sistem 
Perangkat Laboratory-on-a-chip (LoC) dengan perangkat portabel 
universal yang sudah ada sebelumnya, seperti ponsel 
pintar/smartphone, dapat menjadi strategi yang dapat diterapkan 
untuk menyelesaikan masalah semacam ini. 
Dengan perkembangan smartphone dalam aktivitas kita 
sehari-hari dan kelayakan aplikasi aplikasi smartphone oleh 
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pengguna, banyak peneliti dan programmer telah mencoba untuk 
membawa teknologi ini ke dalam biologi. Namun, aplikasi 
komersial pertama di bidang ini terbatas pada perangkat lunak 
yang memperkenalkan mikroorganisme, pengaruhnya dalam 
mikrobiologi klinis/industri/lingkungan dan cara terbaik untuk 
pengobatan penyakit menular (Smith et al., 2014). Terbaru dalam 
dekade ini, para peneliti mencoba mengintegrasikan teknologi 
modern untuk mendeteksi keberadaan seluruh sel atau komponen 
dan metabolitnya melalui smartphone (Gardeniers & Van Den 
Berg, 2004; Greig, 2016; L. Guo et al., 2015). Park et al., misalnya, 
melaporkan perangkat mikofluida kertas yang memuat anti-E.coli 
antibodi terkonjugasi beads. Setiap antigen spesifik (E. coli)-
Antibodi yang berinteraksi interaksi pada mikofluida kertas ini 
menyebabkan imunoaglutinasi, yang dapat dideteksi dan diukur 
dengan analisis Mie scattering (hamburan Mie) dari gambar digital 
yang diambil dengan smartphone (Greig, 2016; Y. Liu et al., 2017). 
Kemudian, tes imunokromatografi lainnya, seperti fluoresensi dan 
pendaran, digabungkan dengan smartphone untuk mendeteksi 
reaksi enzimatik atau antibodi-antigen (L. Guo et al., 2015). Selain 
itu, Arts dan kawan kawan, mampu merancang platform 
Luminescent Antibody Sensor (LUMABS) dengan kemampuan 
mendeteksi antibodi secara langsung dalam larutan melalui 
smartphone. LUMABS terbuat dari protein luciferase biru yang 
melekat pada protein akseptor fluoresen hijau oleh penghubung 
semi-fleksibel (Andersson & Van den Berg, 2003). Kehadiran 
antibodi dalam larutan mengganggu interaksi penghubung antara 
dua komponen ini, yang menyebabkan penurunan efisiensi 
transfer energi resonansi bioluminesensi (bioluminescence 
resonance energy transfer, BRET). Arts dan kawan kawan 
menunjukkan bahwa teknik ini mampu mendeteksi antibodi pada 
tingkat picomolar. Selain itu, menunjukkan bahwa manipulasi 
struktur LUMBAS ini memungkinkan deteksi spesifik 
mikroorganisme dalam larutan. 
Sementara semua desain ini bergantung pada penggunaan 
faktor spesifik/nonspesifik untuk mendeteksi mikroorganisme, Pei-
Shih Liang et al., mengembangkan biosensor yang digunakan 
smartphone dengan kemampuan untuk mendeteksi 
mikroorganisme pada permukaan daging menggunakan Mie 
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Scattering (hamburan Mie), tetapi tanpa persyaratan untuk 
antibodi atau reagen lainnya (Y. Liu et al., 2017). Mereka 
menyinari LED inframerah 880 nm dari jarak dekat secara vertikal 
ke permukaan daging yang terkontaminasi, dan sinyal yang 
tersebar dari permukaan dikumpulkan oleh kamera digital 
smartphone dan sensor gyro di berbagai sudut. Jenis teknologi ini, 
bagaimanapun, tidak mampu membedakan mikroorganisme, dan 
oleh karena itu, hanya mampu mendeteksi keberadaan sel 
mikroba pada subjek. Sementara integrasi smartphone ke sistem 
diagnostik masih dalam tahap awal, sepertinya mimpi ini akan 
segera menjadi kenyataan. Misalnya, Oxford Nanopore sequencer, 
yang mampu mengurutkan isi genom mikroorganisme, adalah 
pendekatan komersial khusus dengan kemampuan untuk 
mengubah kode genom menjadi data elektronik, yang dapat 
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andemi penyakit coronavirus 2019 (COVID-19) telah 
menimbulkan tantangan besar bagi perawatan medis secara 
global (Blumenthal D, Fowler EJ, Abrams M, 2020; Chu et al., 
2020; C. Wang et al., 2020). Diagnostik dan pengobatan yang 
tepat waktu sangat penting dalam penanggulangan pandemi 
COVID-19 (Hsiang et al., 2020). Di antara berbagai teknik 
diagnostik, tes berbasis asam nukleat (NAT) dari agen penyebab 
pernapasan akut yang parah, syndrome coronavirus 2     (SARS-
CoV-2) (Wölfel et al., 2020; F. Wu et al., 2020), termasuk PCR 
kuantitatif transkripsi terbalik (RT-qPCR, reverse transcription 
quantitative PCR) (Ai et al., 2020), amplifikasi isotermal yang 
dimediasi loop transkripsi terbalik (LAMP, loop-mediated 
isothermal amplification) (G. S. Park et al., 2020; Yu et al., 2020), 
dan transkripsi terbalik amplifikasi polimerase rekombinasi (Xia & 
Chen, 2020), menjadi hal yang sangat penting dalam 
P 
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mengidentifikasi pembawa virus yang sangat berbahaya ini 
(Udugama et al., 2020). 
Karena sejumlah besar pasien dengan infeksi pernapasan 
pergi ke pusat medis untuk melakukan tes berbasis asam nukleat 
NAT, ada risiko tinggi infeksi silang oleh SARS-CoV-2. Untuk 
skrining masyarakat, tenaga medis dikirim untuk mengumpulkan 
spesimen dan mengirimkannya ke laboratorium pusat untuk 
pengujian; penyaringan semacam itu melibatkan pekerjaan yang 
membosankan dan risiko paparan yang tinggi. Ketidakmampuan 
untuk menonaktifkan virus di tempat dapat menyebabkan 
biohazard karena kebocoran dan kontaminasi yang tidak terduga. 
Untuk penyaringan besar-besaran wisatawan dalam waktu 
terbatas di pusat transportasi, pemeriksaan NAT di lokasi menjadi 
hal yang sangat  diperlukan. Namun, negara-negara yang terkena 
dampak pandemi COVID-19 memiliki perbedaan besar dalam 
sumber daya medis (Ji et al., 2020; Kavanagh et al., 2020). 
Khususnya di daerah terpencil, pemeriksaan NAT virus sebagian 
besar tidak tersedia mengingat kelangkaan pusat medis dengan 
kemampuan diagnostik molekuler. Biaya dan waktu untuk 
membangun laboratorium stasioner baru jika terjadi wabah tidak 
berkelanjutan. Ada kebutuhan mendesak untuk mengembangkan 
laboratorium bergerak cepat tanggap yang dapat diterapkan di 
lapangan untuk menyediakan pengumpulan spesimen dan 
diagnostik langsung di lokasi (Xing et al., 2021). 
Beberapa laboratorium yang dapat digunakan di lapangan 
telah dikembangkan untuk diagnostik di lokasi. Early Mobile 
Laboratory (laboratorium dengan mobile yang cepat) 
mengadaptasi struktur berbasis ruangan dengan peralatan yang 
dirancang khusus untuk meningkatkan portabilitas (A. Grolla et al., 
2012; Allen Grolla et al., 2011; Paweska et al., 2017; Sugalski et 
al., 2015; Weidmann et al., 2018; Wölfel et al., 2015). 
Laboratorium ini membutuhkan ruangan dan fasilitas lokal seperti 
pasokan air dan listrik; karena kebutuhan untuk menetapkan 
wilayah kerja terpisah untuk amplifikasi asam nukleat, 
penyebarannya mengalami mobilitas yang buruk dan 
ketergantungan pada fasilitas lokal. Kemudian, laboratorium 
bergerak berbasis mobil besar/van, dikembangkan dengan 
generator listrik dan sistem ventilasi sendiri yang menghilangkan 
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kebutuhan akan fasilitas lokal (Njanpop-Lafourcade et al., 2013; Y. 
Zhang et al., 2017). 
Telah dikembangkan berbagai biochip dan teknologi 
diagnostik molekuler berdasarkan Sistem Perangkat Laboratory-
on-a-chip (Loc), termasuk chip bioelektronik perintis yang 
melakukan isolasi on-chip, lisis, dan hibridisasi bakteri (Cheng et 
al., 1998). Baru-baru ini, fokus pada deteksi patogen menular 
seperti SARS-CoV-2 dan Mycobacterium tuberculosis (G. Huang et 
al., 2017; D. Liu et al., 2020; Xing et al., 2020; G. Zhang et al., 
2018). Dalam kajian ini, dianalisa laboratorium bergerak berbasis 
van yang sangat otomatis dan terintegrasi penuh untuk respons 
cepat terhadap wabah penyakit menular. Laboratorium bergerak 
cepat  dilengkapi dengan lengan robot 6-sumbu untuk 
pengumpulan spesimen swab orofaringeal otomatis, modul 
pemanas untuk inaktivasi patogen cepat, dan penganalisis 
mikrofluida tipe mandiri untuk amplifikasi nested isotermal 
patogen asam nukleat. Hasil dan status laboratorium dipantau dan 
dilaporkan secara otomatis menggunakan platform informasi 
onboard. Evaluasi laboratorium bergerak berbasis van 
menunjukkan kinerja yang sangat baik dalam pengumpulan 
spesimen, inaktivasi, analisis, dan pelaporan (Li et al., 2020; C. 
Wang et al., 2020; Xing et al., 2021). 
7.1. Desain sistem 
Laboratorium bergerak dibangun dengan merombak sebuah van 
berukuran sedang untuk mencapai ukuran yang efektif dan 
fungsionalitas penuh (Gambar 20 dan 20A). Lima modul terpisah 
dikembangkan dan diintegrasikan untuk membentuk laboratorium 
bergerak, termasuk pengumpulan spesimen otomatis, inaktivasi 
spesimen cepat, NAT patogen, sistem informasi laboratorium 
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Gambar 20. Ilustrasi skema laboratorium bergerak. Laboratorium bergerak terdiri 
dari lengan robot 6-sumbu; perangkat inaktivasi patogen cepat; penganalisis 
asam nukleat mikrofluida; platform informasi yang secara otomatis melaporkan 
eksperimental hasil dan status laboratorium; kabinet keamanan hayati; dan 
sistem pendukung, termasuk sistem ventilasi terpisah, roda kabel listrik, 



























(i). Lengan Robot 
(ii). Pelindung Hujan 
(iii). Penyejuk Ruangan (ac) 
(iv). Lampu Ultra violet (uv) 
(v). Komputer 
(vi). Penganalisis asam nukleat mikrofluida 
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Gambar 21. Foto-foto laboratorium bergerak yang dibangun 
a. Tampilan eksterior dari laboratorium bergerak berbasis van yang terintegrasi 
penuh. 
b. Tampilan luar jendela pengambilan sampel, menunjukkan satu jendela untuk 
pengambilan sampel otomatis dan dua jendela untuk pengambilan sampel 
manual. 
c. Tata letak di dalam kabinet biosafety, termasuk perangkat inaktivasi, lengan 
robot, baki tabung pengumpul, dan bagian dalam jendela pengambilan sampel. 
d. Di dalam kabin laboratorium bergerak, termasuk kabinet biosafety, wastafel, 
penganalisis asam nukleat  mikofluida, dan monitor. 
(vii). Roda kabel listrik 
(viii). Generator cadangan 
(ix). Kabinet/lemari Biosafety 
(x). Perangkat inaktivasi patogen cepat 
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Gambar 22. Alur kerja laboratorium bergerak, termasuk 
pengumpulan spesimen, inaktivasi, analisis dan pelaporan 
Laboratorium bergerak dibangun di atas van JMC Ford Transit, 
yang memiliki jarak sumbu roda 3750 mm dan ukuran total 6723 
mm (panjang) × 2120 mm (lebar) × 2950 mm (tinggi). Ukurannya 
yang ringkas memungkinkan penempatan laboratorium bergerak 
yang fleksibel di daerah perkotaan dan pedesaan. 
Selain jendela pengambilan sampel otomatis untuk lengan 
robot, dua jendela pengambilan sampel manual yang dirancang 
sebagai kotak sarung tangan juga dipasang sebagai cadangan 
untuk penyaringan populasi massal. 
Alur kerja laboratorium bergerak ditunjukkan pada Gambar 
20B, di mana semua proses terdaftar dengan waktu operasi yang 
diperlukan. Jumlah total waktu untuk menjalankan siklus lengkap 
adalah sekitar 1 jam, di mana kumpulan 16 sampel dapat 
dikumpulkan, dinonaktifkan, diperkuat, dideteksi, dan dilaporkan. 
Karena pengumpulan spesimen dan inaktivasi dapat dilakukan 
secara paralel dengan amplifikasi dan deteksi, hasil akhir 
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Keterangan : 
- Specimen Collection <3 min : Pengumpulan spesimen 
kurang dari 3 menit 
- Specimen inactivation 12 min : Pengtidakaktifan 
spesimen selama 12 menit 
- Manual Operation : Pengerjaan manual dengan tenaga 
terlatih 
- RNA extraction 10 min; RT-RPA 15 min; LAMP 20 min : 
Ekstraksi RNA semaka 10 menit; RT-RPA semala 15 
menit; LAMP selama 20 menit 
- Automated Reporting <1 min : Laporan otomatis selama 
kurang dari 1 menit. 
 
Lengan robot dan perangkat inaktivasi ditempatkan dengan 
aman di dalam kabinet biosafety level 2, yang dikendalikan oleh 
platform informasi untuk dibuka hanya saat mengisi kembali 
persediaan dan mengambil spesimen yang tidak aktif. Hasil NAT 
yang dianalisis diproses dan dilaporkan oleh platform informasi 
melalui modul komunikasi 5G, bersama dengan rekaman 
pemantauan video real-time dari kabin dan jendela pengambilan 
sampel menggunakan kamera pengintai. Sistem pendukung skala 
penuh dikembangkan untuk meningkatkan kemandirian 
laboratorium bergerak, termasuk generator cadangan yang berdiri 
sendiri, dua roda kabel listrik untuk menghubungkan fasilitas 
laboratorium ke suplai listrik, sistem ventilasi terpisah dengan 
pemurnian udara dan tekanan negatif untuk baik kabinet biosafety 
maupun kabin laboratorium, dan sistem saluran air yang dirancang 
khusus untuk menghindari kontaminasi silang. 
7.2. Pengumpulan Spesimen 
Pengambilan spesimen swab dari pasien secara manual 
merupakan prosedur standar; namun, kontak yang terlalu lama 
dengan pembawa virus potensial telah menimbulkan risiko besar 
bagi tenaga medis (Gadkar et al., 2018). Dalam pekerjaan saat ini, 
lengan robot 6-sumbu dikembangkan untuk pengumpulan 
spesimen otomatis (Gambar 21). Lengan robot dipandu oleh 
gambar video streaming dari kamera CCD dengan posisi 
pemeriksaan yang telah ditentukan untuk koreksi otomatis. Sensor 
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Gambar 23. Sistem pengumpulan spesimen dengan lengan robot 
tegangan dan gaya kompresi pada resolusi 0,4-N terintegrasi 
untuk memberikan umpan balik gaya dan untuk mengurangi 
ketidaknyamanan dan potensi bahaya bagi pasien. Setelah swab 
mencapai orofaring, lengan robot bergerak dua kali ke atas dan ke 
bawah dan dua kali ke kiri dan ke kanan, mengumpulkan 
spesimen orofaring dalam jumlah yang cukup untuk pemeriksaan 





















Operasi pengumpulan spesimen dipecah menjadi gerakan 
elemen, seperti mengambil swab, membuka tutup atau 
mengencangkan tutup tabung koleksi, bergerak pada sudut 
tertentu dengan koreksi gambar video dan umpan balik gaya, 
mengaduk swab serta mematahkan poros swab, yang semuanya 
diprogram untuk dilakukan secara otomatis oleh lengan robot. 
Seperti yang ditunjukkan pada Gambar 21A, lengan robot 
dikembangkan dari model meja komersial (UR3, Universal Robots, 
Odense, Denmark), di mana pada ujung lengan robot terdapat 
gripper listrik (PGE-15, DH-Robotics, Shenzhen, Cina) dipasang 
untuk manipulasi objek halus.  
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- Tension and compression sensor : sensor tegangan dan 
kompresi 
- Camera : Kamera  
- LED  (Light Emitting Diode) :  suatu lampu indikator 
dalam perangkat elektronika yang memiliki fungsi untuk 
menunjukkan status aktif atau tidaknya dari perangkat 
elektronika ini. 
- Electric gripper : Sebuah gripper listrik untuk mencapai 
kekuatan mencengkeram yang sangat akurat, posisi, 
dan kontrol kecepatan lengan robot yang sulit dikontrol 
oleh unit konvensional. 
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- E-Series UR3e adalah versi kecil namun kuat dari 
teknologi robot kolaboratif terobosan dari Universal 
Robots. 
 
Selain itu, sumber cahaya LED dan kamera memberikan 
pengenalan visual dan panduan real-time dari lengan robot, 
sedangkan sensor gaya tegangan dan kompresi memfasilitasi 
umpan balik gaya ketika lengan robot mendekati tenggorokan. 
Begitu lengan robot mendekati bukaan diafragma, gerakan 
melambat dan gerakan maksimum per langkah dibatasi hingga 3 
mm hingga swab mencapai orofaring subjek uji. Lengan robot 
duduk di belakang diafragma sekali pakai yang ditempatkan di 
depan jendela pengambilan sampel, di mana subjek uji menggigit 
diafragma dengan kuat untuk memungkinkan pembukaan mulut 
yang lebar. Perlengkapan untuk gigi dan penekan lidah 
dimasukkan ke dalam daerah gigitan diafragma, yang 
memungkinkan fiksasi posisi kepala subjek uji dan penetapan 
jalur pengambilan sampel ke orofaring. Jalur pengambilan sampel 
tidak terpengaruh oleh pergerakan subjek uji selama mereka 
menggigit diafragma dengan benar. 
Untuk mengevaluasi efisiensi pengumpulan spesimen, 
spesimen di orofaring dari orang sehat dikumpulkan dan 
dibandingkan dengan spesimen hasil pengumpulan otomatis oleh 
lengan robot, dan pengumpulan manual oleh tenaga medis 
terlatih. Sampel sel orofaringeal dianalisis dengan LAMP 
menggunakan primer yang menargetkan gen human 
glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase (GAPDH). Untuk 
menilai spesimen yang dikumpulkan, nilai time to positivity (Tp) 
ditentukan sebagai turunan kedua dari hasil amplifikasi, dan nilai 
Tp yang lebih rendah menunjukkan konsentrasi sampel uji yang 
lebih tinggi (Gadkar et al., 2018). Nilai Tp kurva GAPDH dianalisis 
dan dibandingkan antara pengumpulan otomatis dan manual.  
7.3. Penonaktifan Patogen 
Spesimen yang dikumpulkan harus disimpan dalam lemari 
biosafety dan dinonaktifkan sebelum pemeriksaan NAT (WHO, 
2020). Pemanasan penangas air konvensional memakan waktu 
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Gambar 25. Penonaktifan Patogen 
dan sulit untuk diotomatisasi. Perangkat inaktivasi cepat, 
dikembangkan sehingga spesimen yang dikumpulkan secara 
otomatis dimuat ke perangkat inaktivasi di dalam kabinet 
biosafety oleh lengan robot. Perangkat inaktivasi memanfaatkan 
radiasi inframerah diferensial dan efek termoelektrik untuk 
mengontrol suhu di bagian atas dan bawah tabung koleksi 
(Gambar 22). Untuk mengukur keseragaman suhu, satu set 
termokopel ditempatkan di bagian atas tabung pengumpul di 
masing-masing dari 16 posisi dudukan. Profil suhu dengan radiasi 
inframerah ditangkap secara real time selama 12 menit dengan 
interval 10 detik oleh modul akuisisi data (34972 A, Unit 























- Infrared bulbs : lampu infra merah 
- Tube Holder : Pemegang Tube/tabung reaksi kecil 
- Peltier element : Elemen Peltier 
- Control Panel  : Panel kendali 
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- Collection tubes: koleksi Tube/ tabung reaksi kecil 
- Swabs : alat pengusap untuk memperoleh  
  spesimen 
Perangkat inaktivasi cepat memenuhi kebutuhan 2 skenario 
kerja. Di satu sisi, spesimen yang dikumpulkan disimpan dalam 
buffer awetan, di mana kedua bola lampu inframerah dan elemen 
Peltier berfungsi sebagai pemanas untuk inaktivasi panas lengkap. 
Di sisi lain, spesimen yang dikumpulkan dipertahankan dalam 
buffer lisis, di mana lampu inframerah memberikan inaktivasi 
termal residu patogen di dinding samping dan tutup di bagian atas, 
dan elemen Peltier tetap aktif untuk inaktivasi kimia patogen 
(Pastorino et al., 2020). 
Efisiensi inaktivasi diuji menggunakan pseudoviruses Middle 
East respiratory syndrome coronavirus (MERS-CoV) dan SARS-CoV-
2. Pertama, larutan pseudovirus ditambahkan ke tabung koleksi 
pada 200 L dan dipanaskan pada 56 oC selama 30 menit atau 70 
oC selama 12 menit, masing-masing, dengan elemen Peltier. 
Radiasi inframerah diterapkan secara bersamaan pada suhu yang 
disetel 95 oC di bagian atas tabung pengumpul. Aktivitas virus dari 
sampel yang tidak aktif diperiksa menggunakan uji luciferase (Ju 
et al., 2020). Kedua, smear pseudovirus MERS-CoV diterapkan 
pada dinding samping atas dan tutup tabung koleksi dan 
dipanaskan dengan radiasi inframerah untuk mengatur suhu 
masing-masing 90 oC,    95 oC, dan 100 oC, sedangkan bagian 
bawah diisi dengan 60 μL dietil pirokarbonat air yang diolah 
dengan tidak dipanaskan. Untuk setiap suhu, pemanasan 
inframerah diuji masing-masing selama 5 menit dan 12 menit. 
Setelah inaktivasi cepat, tabung dikocok dengan kuat sehingga 
apusan dicampur kembali dengan air yang diolah dengan dietil 
pirokarbonat untuk uji luciferase. Mempertimbangkan bahwa 
pseudovirus ini dapat menginfeksi sel inang hanya untuk satu kali 
dan bahwa kemampuan infeksi yang buruk dapat menyebabkan 
hasil negatif palsu, virus stomatitis vesikular yang dapat direplikasi 
digunakan untuk mensimulasikan inaktivasi patogen 
sesungguhnya. 
Faktor risiko yang mungkin untuk hasil negatif palsu oleh 
pemeriksaan NAT (Leclercq et al., 2014; Pan, Long, et al., 2020; 
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Pastorino et al., 2020) dengan inaktivasi termal patogen yang 
terganggu dengan integritas asam nukleat karena pemanasan 
yang tidak tepat. Integritas spesimen terinaktivasi panas 
dievaluasi menggunakan RT-qPCR dengan pseudovirus FNV-2019-
ncov-abEN (Fubio Biological Technology Co., Ltd.). Setelah 
inaktivasi, RNA dari sampel yang tidak aktif dengan perlakuan 
pemanasan, dilepaskan dengan mencampur dengan reagen 
release sampel (sampel 10-μL hingga 10 μL reagen; Sansure 
Biotech) selama 10 menit pada suhu kamar. RNA virus 
dikuantifikasi dengan menghitung nilai siklus kuantifikasi (Cq) RT-
qPCR menggunakan probe fluoresensi (Novel Coronavirus [2019-
nCoV] Kit Diagnostik Asam Nukleat [Sansure Biotech]; 30 menit 
pada 50 oC, 1 menit pada 95 oC, dan 45 siklus 15 detik pada 95 
oC dan 30 detik pada 60 oC). 
7.4. Patogen Nats 
Penganalisis asam nukleat mikrofluida terdiri dari chip mikrofluida 
sentrifugal yang terintegrasi penuh dan mesin terkait seperti 
modul pemintalan dan pemanas serta modul deteksi optik. Chip 
mikrofluida sentrifugal menampung 2 reaksi paralel untuk 
menganalisis 2 sampel secara bersamaan. Masing-masing terdiri 
dari 3 modul utama termasuk ekstraksi asam nukleat, 
preamplifikasi dengan amplifikasi polimerase rekombinase 
transkripsi balik, dan amplifikasi oleh LAMP. Spesimen yang tidak 
aktif langsung dimasukkan ke dalam chip dengan pemipetan, dan 
prosedur penanganan cairan dan amplifikasi berikut secara 
otomatis didorong oleh gaya sentrifugal untuk mencapai 
otomatisasi "sampel masuk, langsung jawab keluar" untuk jenis 
NAT patogen. 
Untuk mengevaluasi sensitivitas penganalisis, pseudovirus 
FNV-2019-ncov-abEN diencerkan ke berbagai gradien konsentrasi 
100, 150, 300, 1000, 5000, dan 10.000 salinan/mL dan 
ditambahkan ke microchip. Pengulangan alat analisa dinilai 
dengan menguji pseudovirus FNV-2019-ncov-abEN pada 
konsentrasi 1000 eksemplar/mL menggunakan 5 batch (6 
ulangan di setiap batch) dari microchip sentrifugal. Kekokohan alat 
analisis diuji dengan menambahkan berbagai kontaminan ke 
spesimen pseudovirus FNV-2019-ncovabEN yang disiapkan pada 
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konsentrasi 150 kopi/mL, termasuk azitromisin pada 5 mg/L, 
oseltamivir pada 12 mg/L, budesonide pada 10 mg/L, meropenem 
pada 100 mg/L, mometason pada 100 mg/L, musin pada 10 
mg/L, ceftriaxone pada 40 mg/L, tobramycin pada 10 mg/L, 
zanamivir pada 10 mg/L, dan levofloxacin pada 10 mg /L. Hasil 
akhir diproses dan dilaporkan secara otomatis oleh platform 
informasi. 
7.5. Evaluasi Sistem 
Untuk mengevaluasi kinerja laboratorium bergerak dalam alur 
kerja diagnostik molekuler yang lengkap, spesimen swab 
orofaringeal dikumpulkan oleh lengan robot otomatis dari 
sukarelawan sehat, dibubuhi pseudovirus FNV-2019-ncov-abEN 
hingga konsentrasi 150 kopi/mL, tidak aktif , dan dianalisis 
dengan analisa asam nukleat mikrofluida. Kelompok kontrol 
berbeda, dengan pengumpulan manual sampel swab orofaringeal 
(n = 10). 
7.6. Evaluasi Klinis Analisis Asam Nuklir Mikrofluida 
Sampel klinis diperoleh dengan persetujuan dari pasien. Sebanyak 
736 sampel klinis (377 sampel pasien pria dan 359 pasien 
wanita; usia rata-rata: 43,11 tahun) dikumpulkan dari 723 pasien 
(370 pasien pria dan 353 pasien wanita; usia rata-rata: 43,17 
tahun). Hasil diagnostik sampel klinis menggunakan penganalisis 
asam nukleat mikrofluida onboard dibandingkan dengan metode 
RT-qPCR, referensi menggunakan analisis konsistensi j, dan 
koefisien j yang telah ditentukan. Hasil diagnostik pasien yang 
menggunakan penganalisis mikofluida juga dibandingkan dengan 
standar referensi melalui penilaian klinis. 
7.7. Sistem Pendukung 
Sistem ventilasi udara memberikan tekanan negatif pada 15 Pa ke 
seluruh kabin laboratorium bergerak, dan kabinet biosafety level 2 
menggunakan sistem ventilasi udara yang berdiri sendiri. Karena 
jendela pengambilan sampel tetap terbuka selama pengumpulan 
spesimen untuk mencegah kontaminasi silang dengan lingkungan 
luar, tirai udara yang dirancang khusus digunakan melalui udara 
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luar yang ditarik ke dalam kisi-kisi di sepanjang sisi jendela 
pengambilan sampel dengan tekanan negatif.  
Saluran masuk dan keluar udara dari sistem ventilasi udara 
dipasang dengan filter HEPA untuk menghilangkan kontaminasi 
silang dengan lingkungan luar. Pintu laboratorium bergerak, tetap 
tertutup selama pengumpulan dan analisis spesimen. Untuk 
kabinet biosafety, udara luar dipaksa masuk oleh ventilator udara 
yang berdiri sendiri, melewati saluran udara kabinet dan filter 
HEPA sebelum dikirim kembali ke bagian dalam kabinet. 
Simulasi profil aliran udara di kabinet biosafety dan di dekat 
jendela pengambilan sampel dilakukan menggunakan COMSOL 
Multiphysics. Ventilator diatur sebagai saluran masuk aliran udara 
dari dalam kabinet biosafety, sementara udara di lingkungan luar 
dianggap bergerak dengan kecepatan yang jauh lebih lambat dan 
dapat ditarik ke jendela pengambilan sampel karena perbedaan 
tekanan. Kecepatan udara masuk dari ventilator adalah 0,365 
m/s, dan kecepatan udara dari lingkungan adalah 0,00365 m/s. 
Wastafel dengan fungsi pencuci mata dipasang di dekat 
kabinet biosafety, di mana tangki berisi air deionisasi dan air keran 
terletak di bawahnya. Air limbah dibuang ke tangki penyimpanan di 
bagian bawah kendaraan. Selain itu, reagen dan sampel dapat 
disimpan di lemari es di sebelah kabinet biosafety. Listrik kota 
dapat langsung dicolokkan untuk memasok kebutuhan daya 
laboratorium bergerak. Ketika listrik kota tidak mampu, generator 
tenaga diesel onboard yang mampu memberikan daya 7 kW 
menyediakan daya cadangan. Langkah-langkah ini secara 
signifikan meningkatkan kemandirian laboratorium bergerak yang 
dapat diterapkan dengan cepat ke berbagai skenario sesuai 
permintaan. 
7.8. Hasil Pengamatan untuk Mobile Laboratory (Laboratorium 
Bergerak)  
Di laboratorium bergerak berbasis van yang dibangun, lengan 
robot 6-sumbu dengan penglihatan buatan bawaan dan umpan 
balik gaya digunakan untuk pengambilan sampel usap 
orofaringeal. Spesimen yang dikumpulkan dipindahkan langsung 
ke modul pemanas untuk inaktivasi patogen yang cepat, diikuti 
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oleh NAT onboard menggunakan penganalisis asam nukleat 
mikrofluida yang terintegrasi penuh. Laboratorium bergerak 
dilengkapi dengan 8 penganalisis asam nukleat mikrofluida, yang 
secara signifikan meningkatkan hasil laboratorium bergerak 
menjadi 150 sampel dalam 8 jam. Platform informasi onboard 
memiliki poros berbasis data yang mampu melakukan  persepsi 
real-time dan multidimensi, pengawasan, dan pengambilan 
keputusan cerdas untuk menanggapi wabah COVID-19.  
Platform informasi laboratorium bergerak dibangun 
menggunakan arsitektur berlapis, termasuk lapisan infrastruktur 
(the infrastructure layer), lapisan data (data layer), lapisan layanan 
(service layer), dan lapisan presentasi (presentation layer) (Gambar 
20C bagian b). Modul fungsional yang berbeda saling terhubung 
oleh jaringan internet of things (IoT). Platform informasi 
laboratorium seluler didasarkan pada penggabungan generasi 
baru teknologi informasi, termasuk 5G, internet of things (IoT), 
data besar, dan kecerdasan buatan (AI, artificial inteligence). Apa 
yang disebut pivot data-driven berarti platform informasi 
laboratorium seluler COVID-19 adalah pusat pemrosesan untuk 
beragam data, seperti informasi pendaftaran subjek uji, informasi 
laboratorium, hasil pengujian, dll. Aliran data dikendalikan dan 
diproses oleh informasi platform untuk pengawasan, dan 
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- Bagian a : Diagram skema platform informasi 
laboratorium bergerak. 
- Bagian  b :  Arsitektur berlapis dari platform informasi, 
termasuk lapisan infrastruktur, lapisan data, lapisan 
layanan, dan lapisan presentasi. Lapisan infrastruktur 
terdiri dari 5G, internet of things (IoT) dan instance 
cloud. Lapisan data terdiri dari 4 database, termasuk 
database informasi laboratorium (LID, laboratory 
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information database) dan database pelatihan-
konsultasi (TCD, training-consultation database) yang 
didukung oleh MySQL, dan database surveilans sentinel 
epidemi (ESSD, epidemic sentinel surveillance database) 
dan database regulasi mental (MRD, mental regulation 
database) yang didukung oleh MongoDB. Lapisan 
layanan menyediakan berbagai layanan seperti 
pertukaran informasi laboratorium, telekomunikasi, 
surveilans sentinel epidemi (pengawasan, peringatan 
dini dan pengambilan keputusan cerdas), manipulasi 
data (pengambilan data dan visualisasi data), pelatihan 
dan regulasi mental. Lapisan presentasi terdiri dari 
aplikasi pintar dan terhubung (berbasis web dan 
seluler). Lapisan lintas sektor menyediakan 
fungsionalitas umum yang mencakup seluruh lapisan 
yang disebutkan di atas, termasuk standar data, 
standar API, keamanan, dan manajemen sistem. 
 
7.9. Hasil Pengamatan untuk Koleksi Spesimen 
Lengan robot menunjukkan pengulangan yang baik 60,1 mm, 
tapak kecil dengan diameter 128 mm, dan konsumsi daya rendah 
100 W di bawah pengaturan tipikal. Pergerakan lengan robot 
dikontrol dengan tepat, dan statusnya dipantau di beberapa pos 
pemeriksaan dalam sekali jalan, di mana koreksi otomatis lengan 
robot diterapkan untuk memastikan operasi yang aman dan 
lancar. 
Efisiensi pengumpulan spesimen dievaluasi dengan 
membandingkan nilai Tp gen GAPDH dalam reaksi LAMP dari 
bahan seluler manusia dari peserta sehat yang dikumpulkan 
dengan pengumpulan otomatis dan manual (Gambar 23). Nilai 
rata-rata (SD) Tp dari gen GAPDH dari koleksi otomatis dan manual 
masing-masing adalah 13,7 (0,6) menit dan 14,1 (1,2) menit     
(n= 8). Hasil ini menunjukkan tidak ada perbedaan yang signifikan 
dari spesimen swab orofaringeal yang dikumpulkan antara 
pengumpulan otomatis dan manual. 
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Gambar 27. Perbandingan spesimen manusia dari orofaring yang dikumpulkan 
oleh lengan robot (aautomated collection, kurva bagian atas) dan tenaga medis 























Gambar 28 dan 29 menunjukkan bahwa tirai udara secara 
efisien menyerap aliran udara baik dari dalam maupun luar 
kabinet biosafety tanpa kebocoran nyata melalui jendela 
pengambilan sampel. Hasil ini menunjukkan keberhasilan isolasi 
kabinet biosafety baik dari lingkungan luar maupun kabin 
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Gambar 29. Tampilan detail profil aliran udara di dekat tirai udara (air 
curtain) dari jendela pengambilan sampel (sampling window). Perbedaan 
warna menunjukkan kecepatan aliran udara 
Gambar 28. Tampilan samping profil simulasi aliran udara di kabinet biosafety. 
Kecepatan udara masuk dari ventilator adalah 0,365 m/s, dan kecepatan udara 
dari lingkungan (environment) adalah 0,00365 m/s. Perbedaan warna 
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Gambar 30. Profil suhu bagian atas dari 16 tabung koleksi dengan pemanasan 
inframerah 
7. 10. Hasil Pengamatan Penonaktifan Patogen 
Seperti ditunjukkan pada Gambar berikut, profil suhu bagian atas 
tabung pengumpul di semua posisi dudukan menunjukkan 
pemanasan seragam oleh radiasi inframerah. Dibutuhkan <5 
menit untuk mencapai suhu yang disetel pada 95 oC di bagian atas 
tabung pengumpul, dengan overshoot maksimum <2 oC. SD 
(standard deviation) suhu stabil setelah pemanasan selama 5 





















- Sumbu x: Time (sec)  : Waktu (detik) 
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Gambar 31. Inaktivasi pseudovirus SARS-CoV-2 dan MERS-CoV dalam buffer 
pelestarian menggunakan mode 1 
Gambar selanjutnya memberikan data yang menunjukkan 
bahwa dalam inaktivasi pemanasan termoelektrik, pseudovirus 
dapat berhasil dinonaktifkan dengan pemanasan pada 56 oC 
selama 30 menit dan 70 oC selama 12 menit. Gambar 28 
menunjukkan bahwa tidak ada aktivitas virus yang terdeteksi, dan 
virus sisa yang tertinggal di dinding samping dan tutup atas 
berhasil dinonaktifkan. Inaktivasi lengkap virus stomatitis vesikular 
yang dapat direplikasi dapat dicapai setelah pemanasan 
inframerah bagian atas pada 95 oC dan 97 oC selama 12 menit 
(Gambar 29). Secara keseluruhan, hasil ini menunjukkan 
keberhasilan inaktivasi patogen di kedua solusi dan dinding 
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Gambar 32. Inaktivasi apusan virus VSV-G yang dapat direplikasi di dinding 
samping dan tutup atas menggunakan mode 2. Kontrol negatif mengacu pada 
sumur mikro berlapis sel yang tidak mengandung sampel virus, dan kelompok 
yang tidak dinonaktifkan mengacu pada sumur mikro berlapis sel yang berisi 
sampel virus yang tidak 'tidak melalui proses inaktivasi. Angka dan kode warna 
dalam grafik mewakili besarnya sinyal fluoresen dalam uji luciferase 
Gambar 33. Inaktivasi apusan pseudovirus MERS-CoV di bagian atas dinding 
samping dan tutup menggunakan mode 2. Dalam Gambar 27 dan 28, kontrol 
negatif mengacu pada sumur mikro berlapis sel yang tidak mengandung virus. 
sampel, dan kelompok noninactivated mengacu pada microwell berlapis sel yang 
berisi sampel virus yang tidak melalui proses inaktivasi. Angka dan kode warna 
dalam grafik mewakili besarnya sinyal fluoresen dalam uji luciferase. a.u (arbitrer 
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Gambar 34. Hasil amplifikasi RT-qPCR pseudovirus FNV-2019-ncov-abEN pada 
konsentrasi 5E3 eksemplar/mL setelah inaktivasi pada kondisi yang berbeda (n = 
3). Pseudovirus FNV-2019-ncov-abEN yang tidak diaktifkan digunakan sebagai 
kontrol untuk periksa integritas asam nukleat yang diolah. Pada kelompok 1, 
tabung koleksi yang berisi sampel pseudovirus dipanaskan dalam penangas air 
pada suhu    56 oC selama 30 menit, sedangkan pada kelompok 2, 3, dan 4, 
bagian atas tabung dipanaskan pada suhu 95 oC sedangkan bagian bawah 
dipanaskan pada 56 oC selama 30 menit, 70 oC selama 12 menit, dan 95 oC 
selama 12 menit, masing-masing. Ct, Treshold cycle : siklus ambang 
Gambar berikut menunjukkan bahwa nilai Cq tes RTqPCR 
pseudovirus FNV-2019-ncov-abEN meningkat >2 ketika bagian 
bawah tabung koleksi dipanaskan pada 95 oC dibandingkan 
dengan kondisi lain. Hasil ini menunjukkan bahwa pemanasan 
suhu tinggi di bagian bawah tabung pengumpul merusak asam 
nukleat spesimen, yang menyebabkan hilangnya asam nukleat 
yang dapat dideteksi secara substansial dalam sampel yang tidak 
aktif. Selain itu, ketika suhu bagian bawah tabung pengumpul 
adalah <70 C, nilai Cq dari kelompok yang tidak aktif tetap serupa 
dengan kontrol (ΔCq<1), menunjukkan penerapan yang luas dari 
perangkat inaktivasi cepat untuk mencapai inaktivasi yang efisien 
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Gambar 35. Penganalisis asam nukleat mikrofluida. Diagram penganalisis asam 
nukleat mikrofluida yang dikembangkan 
7.11. Hasil Patogen NATS 
Penganalisis asam nukleat mikrofluida yang dikembangkan 
ditunjukkan pada Gambar 35, dan chip mikrofluida disk sentrifugal 
ditunjukkan pada Gambar 36. Operasi otomatis membawa 
kecepatan yang belum pernah terjadi sebelumnya; ekstraksi asam 
nukleat, preamplifikasi, dan amplifikasi memakan waktu <10 
menit, <15 menit, <20 menit, masing-masing, terhitung total <45 
menit dalam analisis. Selain itu, karena sensitivitas tinggi dari 
sistem nested amplifikasi isotermal, tes pendahuluan dengan 
pseudovirus FNV-2019-ncov-abEN sering kali memberikan hasil 
positif dalam waktu sesingkat 35 menit. Karena semua operasi 
amplifikasi asam nukleat dari spesimen yang tidak aktif dilakukan 
secara otomatis di dalam microchip yang disegel, isolasi fisik 
ruang operasi seperti di laboratorium PCR tidak diperlukan, sangat 
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Gambar 36. Penganalisis asam nukleat mikrofluida. Tata letak chip mikrofluida 
sentrifugal yang terintegrasi penuh. Komponennya meliputi:  
(1). wadah sampel,  
(2) wadah penyangga,  
(3) membran silika (bagian belakang),  
(4) ruang reaksi reverse transcription recombinase polymerase amplification 
(RT-RPA), 
(5) ruang pengenceran,  
(6) ruang pencampuran saluran,  
(7) ruang reaksi LAMP, dan  
(8) penampungan limbah. Pelet kering probe dan primer untuk RT-RPA 
ditambahkan langsung ke ruang reaksi sebelum pengemasan. Reagen yang 
mengandung probe dan primer untuk LAMP diisi sebelumnya ke ruang yang 
sesuai pada 60 μL dan dikeringkan pada suhu kamar 
Keterangan : 
1. Motor   : Mesin Penggerak 
2. Lens    : Lensa 
3. Gantry  : Tempat rangka perangkat 
4. Control panel : Panel kendali 
5. Thermal module  :  berfungsi menonaktifkan thermal 
control di smart phone 
6. Driver : komponen software yang berfungsi 
sebagai perangkat komunikasi 
antara Sistem Operasi dan 
hardware 
7. Front Panel  : Panel depan 
8. Power switch : Tombol on/off 
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Kinerja penganalisis asam nukleat mikrofluida dievaluasi 
dalam berbagai cara:  
Pertama, linearitas deteksi sinyal fluoresen diuji dengan FAM 
(fluorescein amidite) dalam kisaran konsentrasi 0,0625-1.000 
lmol/L, dan linearitas 0,9975 tercapai (Gambar 34). 
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Kedua, sensitivitas alat analisis dievaluasi mampu 
mendeteksi pseudovirus pada tingkat deteksi positif 100% dengan 
20 sampel pada konsentrasi 150 dan 300 salinan/mL, dan 
menunjukkan 90% pada konsentrasi 100 salinan/mL. Batas 
deteksi penganalisis ditentukan menjadi 150 eksemplar/mL. 
Deteksi yang berhasil dari kedua wilayah Open Reading Frame 1ab 
(ORF1ab) dan gen N menunjukkan pengujian asam nukleat 
patogen yang kuat dan tidak bias. Kurva amplifikasi khas 
pseudovirus FNV-2019-ncov-abEN pada berbagai konsentrasi yang 
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Gambar 39. Kurva amplifikasi NAT dari konsentrasi yang berbeda dari 
pseudovirus FNV-2019-ncov-abEN pada 150, 300, 1000, 5000, dan 10000 
salinan/mL menggunakan penganalisis yang dikembangkan. Kontrol positif 
(PC, Positive control): virus plak bebek; kontrol negatif (Negative Control): air 
yang diolah dengan dietil pirokarbonat ((DEPC, diethyl pyrocarbonate) -treated 

















Ketiga, pengulangan microchip sentrifugal diuji dengan 
menganalisis nilai Tp menggunakan pseudovirus FNV-2019- ncov-
abEN pada konsentrasi 1000 eksemplar/mL. Nilai Tp yang 
dianalisis untuk wilayah ORF1ab dan gen N dari 30 ulangan dari 5 
batch ditunjukkan pada Gambar 36, CV nilai Tp untuk wilayah 
ORF1ab dan gen N masing-masing adalah 11,9% dan 8,6%, 
menunjukkan tidak ada perbedaan yang signifikan dalam batch 
yang berbeda dari NATs. Nilai Tp yang dekat dari wilayah ORF1ab 
dan gen N menunjukkan bahwa kedua gen yang ditargetkan dapat 
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Gambar 40. Pengulangan nilai Tp dari 5 batch microchip sentrifugal (6 
ulangan/batch) dengan menganalisis wilayah ORF1ab dan Gen N 
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Keempat, dalam sampel klinis, berbagai pengganggu mungkin 
ada dalam spesimen yang dikumpulkan yang akan menghambat 
NAT seperti obat antivirus, mikroorganisme, dan sebagainya. 
Dalam hal ini, nilai Tp untuk wilayah ORF1ab dan gen N dari 
larutan pseudovirus yang dibubuhi pengganggu mendekati nilai 
tanpa pengganggu, menunjukkan spesifisitas yang tinggi dari 
penganalisis mikofluida (Gambar 37). Khususnya, bahkan pada 
larutan pseudovirus konsentrasi rendah (misalnya, batas deteksi 
150 kopi/mL), penambahan pengganggu tidak menunjukkan 
dampak pada deteksi sampel pseudovirus target. Secara 
keseluruhan, penganalisis asam nukleat mikrofluida menunjukkan 
sensitivitas, pengulangan, dan ketahanan yang unggul untuk NAT 
patogen, dan ukuran yang ringkas serta fungsionalitas terintegrasi 
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Gambar 41. Spesifisitas penganalisis asam nukleat mikrofluida menggunakan beberapa 
interferensi.  
a. Kurva amplifikasi pseudovirus FNV-2019-ncov-abEN pada konsentrasi 150 kopi/ml 
dibubuhi interferensi azitromisin pada 5 mg/l, oseltamivir pada 12 mg/l, budesonide 
pada 10 mg/l, meropenem pada 100 mg/l, mometason pada 100 mg/l, musin pada 10 
mg/l, ceftriaxone pada 40 mg/l, tobramycin pada 10 mg/l, zanamivir pada 10 mg/l, dan 
levofloxacin pada 10 mg/l, masing-masing. 
b. Nilai Tp yang dianalisis dari pengujian yang dilakukan dengan interferensi dalam a. PC: 
DPV, NC: Air yang diolah DEPC, IC: GAPDH 
memfasilitasi penerapan yang bebas kontaminasi dan fleksibel 
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7. 12. Hasil Sistem Evaluasi 
Seperti yang ditunjukkan pada Tabel 3, di semua 10 kelompok uji, 
wilayah ORF1ab spesifik dan gen N dari virus FNV-2019-ncovabEN 
dilaporkan positif dari spesimen yang dikumpulkan oleh lengan 
robot, konsisten dengan hasil spesimen yang dikumpulkan secara 
manual. Rerata (SD) dari nilai Tp gen GAPDH dari spesimen dari 
koleksi otomatis dan manual masing-masing adalah 12,4 (1,4) 
menit dan 12,5 (1,1) menit, menunjukkan keberhasilan deteksi 
materi genetik manusia dari spesimen usap orofaringeal. Nilai Tp 
untuk wilayah ORF1ab dan gen N sangat dekat, menunjukkan 
sensitivitas yang sangat baik dan deteksi yang tidak bias dalam 
diagnosis patogen. 
 
Tabel 3. Hasil NAT dari spesimen swab orofaringeal yang 
dikumpulkan oleh laboratorium bergerak 
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Keterangan: 
1Jumlah item ini mewakili nilai Tp dari masing-masing gen dalam 
hitungan menit. 
 
7.13. Hasil Evaluasi Dengan Sampel Klinis 
Ringkasan hasil uji konsistensi sampel klinis yang dianalisis oleh 
penganalisis asam nukleat mikrofluida dibandingkan dengan 
metode RT-qPCR  disajikan pada Tabel 4. Dari 736 sampel klinis, 
351 sampel dinyatakan positif dan 385 diuji negatif menggunakan 
penganalisis mikofluida ini, dibandingkan dengan 346 sampel 
positif dan 390 negatif yang diuji dengan RT-qPCR, menunjukkan 
persentase positif yang tinggi masing-masing sebesar 99,71%, 
persentase negatif dari 98,46%, dan persentase keseluruhan dari 
masing-masing sebesar 99,05%. 95% CI untuk persentase positif, 
negatif, dan keseluruhan dihitung menggunakan metode Wilson 
(masing-masing 98,38%–99,95%, 96,68%–99,29%, dan 98,05%–
99,54%). Koefisien j evaluasi sampel klinis menggunakan 
penganalisis asam nukleat mikrofluida dan RT-qPCR ditentukan 
menjadi 0,979, menunjukkan konsistensi yang baik dari hasil tes. 
Tabel 4 juga menunjukkan hasil uji konsistensi pasien yang 
menggunakan penganalisis mikofluida dan standar acuan dengan 
penilaian klinis. Dari 723 pasien, 345 dites positif dan 378 dites 
negatif menggunakan penganalisis mikofluida, dibandingkan 
dengan 352 positif dan 371 negatif menurut standar referensi, 
menunjukkan sensitivitas tinggi pada 97,73% (95% CI, 95,58%-
98,84%), spesifisitas tinggi pada 99,73% (95% CI, 98,49%–
99,95%), dan persentase persetujuan keseluruhan yang tinggi di 
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Mengingat persyaratan peraturan untuk laboratorium 
bergerak berbasis van dan terbatasnya jumlah pasien dengan 
COVID-19 di China, pengujian dengan sampel klinis di dalam 
pesawat saat ini dibatasi. Namun, kami menyelesaikan evaluasi 
penganalisis asam nukleat mikrofluida menggunakan 736 sampel 
klinis yang diambil dari 723 pasien dan menunjukkan konsistensi 
yang baik dengan RT-qPCR (j 0,979). Efisiensi tinggi pengumpulan 
spesimen oleh lengan robot dan sensitivitas tinggi dari 
penganalisis asam nukleat memfasilitasi pengujian spesimen 
swab orofaringeal yang sangat sensitif, yang ditunjukkan oleh 
evaluasi gabungan pengambilan sampel otomatis dengan analisis 
asam nukleat. Selain itu, dengan menggunakan diafragma yang 
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dirancang khusus, pengumpulan spesimen swab orofaringeal 
dapat dengan mudah diintegrasikan dengan lengan robot untuk 
menetapkan jalur pengambilan sampel yang stabil. Pendekatan ini 
secara signifikan meningkatkan keamanan dan kenyamanan 
pasien serta kualitas spesimen yang diperoleh. 
Wabah penyakit menular seperti pandemi COVID-19 
menimbulkan tantangan besar di seluruh dunia. Keterbatasan 
sumber daya medis yang tersedia dan permintaan yang tidak 
terpenuhi dari skrining NAT tingkat masyarakat lokal telah 
menghambat pelaksanaan yang tepat waktu dan efektif terhadap 
potensi wabah penyakit menular. Kebutuhan akan laboratorium 
bergerak yang mampu melakukan diagnosa molekuler tidak hanya 
berlaku untuk COVID-19 tetapi juga untuk berbagai penyakit 
menular seperti demam berdarah virus termasuk Ebola, Marburg, 
dan Lassa (Rojek et al., 2017; Verity et al., 2020; Vetter et al., 
2016; X. Zhang et al., 2020). Bukti virologis telah menunjukkan 
bahwa viral load yang substansial hadir pada individu yang 
terinfeksi pada tahap awal COVID-19    (Pan, Zhang, et al., 2020; 
To et al., 2020; Wyllie, 2020) ; oleh karena itu, diagnosis dan 
pengobatan dini adalah kunci untuk pengendalian wabah. 
Laboratorium bergerak memfasilitasi penyebaran dukungan 
diagnostik yang cepat dan fleksibel ke titik-titik penularan penyakit 
seperti komunitas lokal, bandara, dan stasiun kereta api. 
Modul terpisah dari laboratorium bergerak telah menunjukkan 
kinerja yang unggul secara terpisah dan secara keseluruhan 
melalui evaluasi yang berhasil dengan spesimen swab orofaringeal 
spiked pseudovirus dan sampel klinis. Laboratorium bergerak 
meminimalkan biohazard dengan menggunakan pengumpulan 
spesimen otomatis dan inaktivasi di dalam kabinet biosafety dan 
memanfaatkan penganalisis asam nukleat mikrofluida yang 
terintegrasi penuh. Akibatnya, isolasi fisik wilayah kerja tidak 
diperlukan, menyelesaikan masalah antara manajemen risiko 
biosafety dan ruang kerja yang terbatas di atas kapal. Platform 
informasi mengontrol aliran informasi eksperimental dan 
laboratorium dan memungkinkan setiap laboratorium bergerak 
individu menjadi "penjaga bergerak" dalam wabah penyakit 
menular, terus-menerus memberi hasil diagnostik ke jaringan 
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pemantauan yang real time (kondisi pemantauan sesuai waktu 
pelaporan). 
Laboratorium bergerak memberikan solusi yang menjanjikan 
sebagai sumber daya penyebaran pelayanan diagnostik cepat di 
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